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During the past few years a lot of attention has been given to adolescent alcohol use. 
International research has shown that the Dutch youth almost drinks the most amount 
of alcohol monthly of all European adolescents. Bingedrinking, the drinking of 4 tot 6 
glasses of alcohol per occasion for respectively females and males, and ‘coma-drinking’, 
drinking to the point of alcohol poisoning, are common phenomena under adolescents. 
fMRI and MRI studies have shown that there are still developments and reorganisations 
taking place in the brain until about the age of 24. The brain develops from back to 
front, with the more basal functions like motoric and sensory capacities developing first. 
Higher functioning, such as higher thinking, planning and impulse control develop later, 
during adolescence. These developments consist of the overproduction of synapses, 
which are consequently pruned. This pruning takes place on the basis of the use and 
quality of the connection; those connections that are used often remain while the others 
are removed. With the help of MRI scans it consequently shows that there is an increase 
in gray matter volume, followed by a decrease. The white matter undergoes changes as 
well, from the 4th until approximately the 22th year there is an increase of white matter. 
Development also takes place in some subcortical areas, e.g. in the hippocampus and 
the nucleus accumbens, although these are less apparent. Because during adolescence 
the more basal emotional system is more developed than the higher cognitive functions, 
situated in the PreFrontal Cortex (PFC), a misbalance exists. As a result, adolescents are 
more prone to reacting from emotions and are less capable to self controle and the 
planning of activities. 
 
Because the brain is still developing, there probably is heightened sensitivity to the 
effects of alcohol. Animal experimental research however has shown that adolescent 
rats are less sensitive to the sedative effects of alcohol and the effects on motor 
coordination. It has also been shown that mature rats, who have been bingedrinking 
during adolescence, retain this lower sensitivity. Looking at the pattern of brain damage 
caused by alcohol, adolescent rats have brain damage in other locations in the frontal 
lobes than mature rats. Adolescent rats are more sensitive to the effects of alcohol on 
the spatial working memory. During alcohol use and up to six weeks after the last 
alcohol intake, adolescent rats perform worse in several memory tasks than adult rats. 
This shows that adolescent rats are more sensitive to the effect of alcohol on the 
neurocognitive functioning and that these effects last long, even after the alcohol intake 
has stopped. 
 
In human studies on the effects of alcohol on the adolescent brain differences between 
adolescents and adults are found too. For example, there is a correlation between the 
size of the left hippocampus and having an Alcohol Use Disorder (AUD), such that on 
average adolescents with an AUD have a smaller left hippocampus. Also a lowered 
integrity of the white matter is correlated to adolescent alcohol misuse. However, all the 
relationships are correlations and it cannot be said that alcohol use is the cause of, or 
the result of some other underlying factor. But the correlation between adolescent 
bingedrinking and the neurocognitive functioning is very strong. It has consistently been 
found that the more bingedrinking takes place, and the younger the adolescents are 
when they begin, the worse their neurocognitive functioning is. Although in this case too 
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no causal relationship can be determined, the animal research suggests that such a 
relationship does exist. 
 
Although there are still many uncertainties in the evidence concerning the effects of 
alcohol on the adolescent brain, there are strong indications that alcohol does have 
adverse effects of the neurocognitive functioning. For now, nothing can be said as to 
whether or not these effects are permanent. As prevention workers are responsible for 
educating the public about these matters, they should be primarily aware of the 
certainties and uncertainties. Education about adolescent alcohol use should be based 
on the facts, but should also take into account the existing uncertainties, so that the 





De afgelopen jaren is er veel aandacht voor het alcoholgebruik van adolescenten. Uit 
internationaal onderzoek blijkt dat de Nederlandse jeugd maandelijks bijna het meeste 
alcohol drinkt van alle jongeren in Europa. Bingedrinken, het drinken van 4 en 6 glazen 
alcohol per gelegenheid voor respectievelijk vrouwen en mannen, en comazuipen, het 
drinken tot op het punt van alcoholvergiftiging, zijn vaak voorkomende fenomenen 
onder adolescenten. Uit fMRI en MRI studies blijkt dat in de hersenen tot circa het 24e 
levensjaar nog ontwikkelingen en reorganisaties plaatsvinden. De hersenen ontwikkelen 
zich van ‘back to front’, zodat eerst de meer basale functies zoals motorische en 
sensorische capaciteiten zich ontwikkelen. Hogere functies, zoals hoger denken, plannen 
en impulscontrole die zich in de cortex bevinden, ontwikkelen zich pas later, gedurende 
de adolescentie. Deze ontwikkelingen bestaan uit het overproduceren van synapsen, 
welke vervolgens gesnoeid worden. Dit snoeien vindt plaats op basis van het gebruik en 
de kwaliteit van de verbinding; die verbindingen die veel worden gebruikt blijven 
bestaan, terwijl de andere worden verwijderd. Met behulp van MRI scans is er dan ook 
in de cortex  eerst een volumetoename te zien van grijze stof, gevolgd door een 
afname. Ook de witte stof is nog aan verandering onderhevig, van het 4e tot circa het 
22e levensjaar vindt er een toename plaats van witte stof. Maar ook in een aantal 
subcorticale gebieden vinden nog ontwikkelingen plaats, zoals in de hippocampus en de 
nucleus accumbens, hoewel deze minder opvallend zijn. Omdat gedurende de 
adolescentie het meer basale emotionele systeem sterker ontwikkeld is dan hogere 
cognitieve functies, gelegen in de PreFrontale Cortex (PFC), is er een disbalans. Dit zorgt 
ervoor dat adolescenten meer geneigd zijn om vanuit emotie te reageren en minder 
goed in staat zijn tot zelfcontrole en het plannen van activiteiten.  
 
Omdat de hersenen nog in ontwikkeling zijn, is er waarschijnlijk sprake van een 
verhoogde gevoeligheid voor de effecten van alcohol. Uit dierexperimenteel onderzoek 
blijkt echter dat adolescente ratten minder gevoelig zijn voor de verdovende effecten 
van alcohol en de effecten op motoriek. Ook blijkt dat wanneer volwassen ratten een 
patroon van bingedrinken hebben gevolgd gedurende de adolescentie, deze 
verminderde gevoeligheid blijft bestaan. Wanneer gekeken wordt naar de hersenschade 
ten gevolge van alcohol, blijken adolescente ratten op andere locaties hersenschade in 
de frontale kwabben, het hersengebied waar nog veel ontwikkelingen plaatsvinden, te 
hebben dan volwassen ratten Voor de effecten van alcohol op het ruimtelijke 
werkgeheugen, zijn adolescente ratten extra gevoelig. Adolescente ratten presteren 
slechter in verschillende geheugentaken tijdens alcoholgebruik en tot 6 weken nadat 
geen alcohol meer is genuttigd dan volwassen ratten. Dit laat zien dat adolescente 
ratten extra gevoelig zijn voor de effecten van alcohol op het cognitieve functioneren en 
dat de effecten langdurig aanhouden, zelfs nadat de alcoholinname is gestopt.  
 
Ook in humaan onderzoek naar de effecten van alcohol op het adolescente brein worden 
verschillen tussen adolescenten en volwassenen gevonden. Zo is er een correlatie tussen 
de grootte van de linkerhippocampus en het hebben van een Alcohol Use Disorder 
(AUD), waarbij adolescenten met een AUD gemiddeld een kleinere linkerhippocampus 
hebben. Daarnaast is er een correlatie tussen de grootte van de PFC en het hebben van 
een AUD, waarbij de correlatie sterker is in vrouwen dan in mannen. Ook het hebben 
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van verminderde integriteit van de witte stof is gecorreleerd aan adolescent 
alcoholmisbruik. Echter, al deze verbanden zijn correlaties en er kan niet worden gesteld 
dat alcoholgebruik hiervoor een oorzaak is dan wel een resultaat van een andere, 
onderliggende factor. De correlatie tussen adolescent bingedrinken en het 
neurocognitief functioneren is echter wel zeer sterk. Er wordt consequent gevonden dat 
hoe meer sprake is van bingedrinken en hoe jonger de adolescent hiermee gestart is, 
des te slechter is het neurocognitief functioneren. Hoewel ook hier geen oorzakelijke 
relatie kan worden vastgesteld, suggereert dierexperimenteel onderzoek dat deze relatie 
er wel is. 
 
Hoewel er nog veel onderzekerheden zijn in de bewijsvoering omtrent de schadelijke 
effecten van alcohol op het adolescente brein, zijn er sterke aanwijzingen dat alcohol 
nadelige effecten heeft op het neurocognitief functioneren. Ook over de permanentheid 
van de effecten kunnen vooralsnog geen uitspraken worden gedaan. Omdat 
preventiewerkers verantwoordelijk zijn voor het voorlichten van het algemeen publiek 
over deze zaken, is het belangrijk dat juist zij op de hoogte zijn van de zeker- en 
onzekerheden. Voorlichting over adolescent alcoholgebruik moet gebruik maken van de 
feiten maar ook de onzekerheden hierin moeten duidelijk gemaakt worden, zodat het 





Dit verslag is gemaakt als afstudeeropdracht voor de MSc opleiding Milieu-
natuurwetenschappen van de Open Universiteit Nederland (OUNL) in opdracht van het 
Trimbos-instituut. Anders dan de onderzoeken van Verdurmen et al., (2006) en Boelema 
et al., (2009) is dit literatuuronderzoek specifiek gericht op de ontwikkeling van de 
hersenen tijdens de adolescentie en de bewijsvoering omtrent de effecten van 
adolescent alcoholgebruik op de hersenen. Het verslag dient als basis voor de productie 
van een factsheet en een korte powerpoint presentatie voor preventiewerkers. 
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Uit een evaluatie van het drugsbeleid van de afgelopen 15 jaar door het Trimbos 
instituut en het Wetenschappelijk Onderzoek en Documentie Centrum (WODC) heeft de 
Adviescommissie drugsbeleid, adviezen gegeven over het toekomstige drugsbeleid 
(Adviescommissie Drugsbeleid, 2009). Uit deze adviezen, welke 2 juli jl. aan de Kamer 
zijn aangeboden, kwam onder andere naar voren dat het gebruik van alcohol en drugs 
door jongeren veel sterker moet worden tegengegaan dan nu het geval is, onder andere 
door preventie in de vorm van voorlichting. In opdracht van het Trimbos instituut zal de 
wetenschappelijke evidentie voor de schadelijke effecten van alcohol op de hersenen 
van jongeren in kaart gebracht worden en zal deze informatie tevens beschikbaar 
gemaakt worden, na aanpassing op kennisniveau, aan preventiewerkers zodat tot een 




De afgelopen jaren is het alcoholgebruik onder Nederlandse adolescenten1 steeds meer 
een onderwerp van debat en onderzoek. Zo bestaat er sinds kort een nieuwe term voor 
een extreme vorm van ‘bingedrinken’2 namelijk ‘coma-zuipen’ waarbij adolescenten 
drinken tot op het punt van alcoholvergiftiging welke kan resulteren in een coma. 
Kinderartsen verwachten jaarlijks tot 500 jongeren onder de 16 jaar te moeten 
behandelen voor alcoholvergiftiging (Beek & Van Leeuwen, 2007). In Nederland drinkt 
60% van de adolescenten tussen de 13 en 16 jaar voor het eerst alcohol en circa 45% 
van de adolescenten drinkt 5 of meer glazen alcohol op een vrijdag- of zaterdagavond 
(Boekhoorn et al., 2007) en daarmee staat, zo blijkt uit internationaal onderzoek van 
European School Survey Project on 
Alcohol and other Drugs (ESPAD) en 
Health Behaviour in School-aged Children 
(HBSC), de Nederlandse jeugd in de top 
van maandelijks alcoholgebruik (Boelema 
et al., 2009). Naast directe risico’s van 
alcoholgebruik, zoals de kans op 
ongevallen en verwondingen en risicovol 
seksueel gedrag, is alcoholgebruik op 
jonge leeftijd ook een risicofactor voor 
latere alcoholproblematiek (Verdurmen et 
al., 2006).  
 
Behalve alcoholgebruik in de adolescentie, 
komt ook het gebruik van andere drugs 
                                          
1 Met de term adolescenten wordt hier verwezen naar jongeren tussen de leeftijd van 12 tot ca. 20 
jaar. 
2 Bingedrinken is een algemene term welke door het Trimbos Instituut omschreven wordt als het 
drinken van grote hoeveelheden alcohol bij 1 (minimaal 4 tot 6 glazen voor resp. vrouwen en mannen) 
gelegenheid. 
Fig 1: Tijdslijn van de hersenontwikkeling 
(Jimenez et al., 2007) 
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zoals tabak en marihuana relatief vaak voor (Winter, 2008). Een verklaring hiervoor ligt 
mogelijk in het feit dat de hersenen van adolescenten nog niet volledig ontwikkeld zijn. 
Sinds de opkomst van de MRI en de fMRI, wordt steeds duidelijker dat tijdens de 
adolescentie nog belangrijke veranderingen plaatsvinden in de hersenen (zie fig. 1). In 
het figuur is te zien dat er zich nog ontwikkelingen en reorganisaties plaatsvinden tot 
het 24e levensjaar. 
 
Omdat de hersenen van adolescenten nog een belangrijke ontwikkeling doormaken, kan 
blootstelling aan alcohol dit natuurlijke proces verstoren. Zo blijkt uit verschillende 
humane en dierexperimentele onderzoeken dat er verschillen zijn tussen de effecten van 
alcohol op de hersenen van jongeren en van volwassenen (Verdurmen et al., 2006; 
Acheson et al., 1998; Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005). Ook blijkt uit studies 
gedaan onder adolescenten met Alcohol Use Disorder3 (AUD) (Nagel et al., 2005; 
Squeglia et al., 2009) dat deze adolescenten soms een significant kleiner volume van 
bepaalde hersenstructuren vertoonden. Anderzijds blijken adolescenten minder gevoelig 
te zijn voor andere effecten van alcohol, zoals op het gebied van motoriek, coördinatie 
en verdoving (Verdurmen et al., 2006).  
 
Omdat er verschillende en soms tegenstrijdige bevindingen zijn in de onderzoeken naar 
de gevolgen van alcoholgebruik tijdens de adolescentie, zal dit onderzoek zich richten op 
een overzicht van de beschikbare literatuur om daarmee een antwoord te geven op de 
volgende twee vragen:  
 
’’In hoeverre heeft alcohol nadelige effecten op de zich nog ontwikkelende hersenen van 
adolescenten?’’. 
 
’’Hoe kan de wetenschappelijke informatie over de invloed van alcohol op de hersenen 
het best worden vertaald naar voor adolescenten geschikt materiaal?’’. 
 
Omdat alcoholgebruik op jonge leeftijd zo vaak voorkomt in Nederland en omdat dit 
mogelijk nadelige effecten op de ontwikkelende hersenen heeft, is er behoefte aan 
preventie. Adolescenten die alcohol misbruiken lopen het risico op permanente 
neurologische schade. Dit maakt dat er behoefte is aan voorlichting over deze gevaren, 
aangepast aan adolescenten, welke kan dienen om de huidige preventiemethoden te 




Hoofdvraag 1: ’’In hoeverre heeft alcohol nadelige effecten op de zich nog 
ontwikkelende hersenen van adolescenten?’’  
Methode: Gedurende september tot en met december 2009 is een uitgebreid 
literatuuronderzoek gehouden naar de ontwikkeling van de hersenen tijdens de 
adolescentie, de gebieden van de hersenen die hierdoor extra gevoelig zijn voor alcohol 
en de onderzochte effecten die alcohol hierop heeft in humaan en dierexperimenteel 
                                          
3 AUD is een term die wordt gegeven wanneer alcoholgebruik leidt tot problemen met gezondheid, 
persoonlijke relaties, school of werk en omvat alcohol afhankelijkheid, alcohol misbruik, alcohol 
vergiftiging and alcohol gewenning (bron: www.athealth.com) 
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onderzoek en in hoeverre deze effecten onomkeerbaar zijn. Dit met behulp van 
zoekmachines als ‘Pubmed’, ‘Omega’ en ‘National 
Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism (NIAAA)’ met zoektermen als: 
- (adolesc* OR teen*) AND brain AND development; 
- (adolesc* OR teen*) AND (alcohol OR ethanol) AND brain, 
- (adolesc* OR teen*) AND mechanism* AND (alcohol OR ethanol) AND brain 
 
Hiertoe is primair gezocht binnen de periode van 2000-2009. Via de belangrijkste 
oriënterende reviews die gebruikt zijn voor hersenontwikkeling (Blakemore & 
Choudhury, 2006), dierexperimenteel onderzoek (Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 
2005) en humaan onderzoek (Tapert et al., 2005) zijn ook oudere onderzoeksartikelen 
opgezocht, waarvan voor een aantal ook een ‘cited by’ search is gedaan, waarmee 
latere onderzoeken gevonden worden die deze artikelen hebben geciteerd. Daarnaast 
zijn voor verschillende deelonderwerpen specifieke searches gemaakt, zoals voor de 
ontwikkeling van specifieke subcorticale hersenstructuren, chronisch vs. bingedrinken en 
effecten van alcohol op de witte stof in de hersenen van adolescenten. Hierin zijn geen 
beperkingen in jaartal gebruikt, omdat hiernaar nog niet zeer veel onderzoeken zijn 
gedaan. Er is nooit een beperking in vakgebied aangehouden, gezien het 
multidisciplinaire karakter van de onderzoeksvraag. 
 
Hoofdvraag 2: ’’Hoe kan de gevonden informatie het best worden vertaald naar voor 
adolescenten geschikt materiaal?’’ 
Methode: Er is een voorlichtingsbijeenkomst over de effecten van alcohol op het 
adolescente brein bijgewoond. Daarnaast zijn interviews gehouden met 
preventiewerkers, bv. de telefonisten van de alcoholinfolijn en voorlichters om erachter 
te komen aan welke informatie specifiek nog behoefte is. Ook interviews met 
professionals werkzaam op het gebied van onderzoek naar de effecten van alcohol op 
het adolescente brein, en het gebied van preventie en voorlichting. Deze personen zijn 
gekozen op basis van overleg met de begeleiders, op basis van hun huidige activiteiten 
op dit gebied of op basis van het wetenschappelijk onderzoek dat zij op dit gebied 
hebben verricht. Onduidelijke zaken binnen het literatuuronderzoek en welke informatie 
het beste kan worden verteld in een voorlichting en hoe waren onderwerpen van de 
interviews. 
 
Het ging er in dit alles om inzicht te krijgen in huidige misvattingen over 
hersenontwikkeling en problemen bij het overbrengen van kennis over 
hersenontwikkeling. En in welke informatie of kennis preventiewerkers nodig hebben om 
hun werk beter te kunnen uitvoeren.  
  
Na overleg met de stagebegeleiders is gekozen om als eindproduct een factsheet te 
maken met daarin informatie over hersenontwikkeling en de uit dierexperimentele en 
humane onderzoeken gevonden effecten van alcohol op de hersenen en tot slot 
aanbevelingen over hoe de voorlichting te houden. Daarnaast is een korte PowerPoint 
presentatie hierover gemaakt, welke gebruikt kan worden door preventiewerkers bij het 
geven van voorlichting. De factsheet en de powerpoint presentatie worden apart 
geleverd en zijn geen onderdeel van dit verslag. Wel is in bijlage 3 een afbeelding van 






In dit hoofdstuk wordt eerst een korte inleiding gegeven over de opbouw en structuur 
van de hersenen. Vervolgens zal de ontwikkeling van de hersenen tijdens de 
adolescentie worden aangekaart. In bijlage 1 staat een verklarende woordenlijst van de 
verschillende hersentermen. 
 
Het volwassen brein bevat zo’n 100 miljard neuronen en weegt tussen de 1 en 1.5 kg, 
bij de geboorte wegen de hersenen gemiddeld zo’n 380 gram. De toename in gewicht is 
te wijten aan groei van de neuronen, maar nog belangrijker, aan de ontwikkeling van de 
onderlinge verbindingen tussen de 
neuronen. Een dwarsdoorsnede 
door de hersenen laat zien (figuur 
2) dat er een onderscheid is in 
grijze en witte stof. De grijze stof 
bevat de cellichamen van de 
neuronen en de witte stof bevat de 
gemyeliniseerde axonen. Hierbij 
geldt dat een cellichaam door 
middel van dendrieten informatie 
ontvangt en deze via het axon weer 
doorgeeft. Het myeline dient ter isolatie van de elektrische potentiaal en zorgt voor een 
goede geleidingssnelheid en wordt in het centrale zenuwstelsel gevormd door 
oligodendrocyten, een type gliacellen (Wolpert et al., 2007). 
 
Een veel gebruikte indeling van de hersenen is te zien in figuur 3 en zal kort worden 
toegelicht: 
- frontale kwab, bevat de PreFrontale 
Cortex (PFC) en is verantwoordelijk voor 
complex, bewust denken; 
- pariëtale kwab, verwerking van 
sensorische informatie, waaronder 
ruimtelijk zicht; 
- occipitale kwab, verwerking visuele 
informatie; 
- temporale kwab, verwerking geluid, 
spraak en complexe visuele verwerking 
als gezichtsherkenning; 




Daarnaast zijn er nog een aantal subcorticale regio’s die belangrijk zijn om te noemen, 
zoals afgebeeld in figuur 4. Weergegeven zijn onderdelen van het limbisch systeem 
welke onder andere emotie, gedrag en geheugen ondersteunen. Een belangrijke 
structuur hierin is de hippocampus, welke een rol speelt in opwinding, motivatie, leren 
en (ruimtelijke) geheugenverwerking en zich aan de binnenzijde van de temporale kwab 
Fig 2: Doorsnede door de hersenen waarbij het achterste 
gedeelte is omgedraaid (Stiles, 2008). 
Fig 3: Indeling van de 
hersenen waarbij de voorzijde 
zicht rechts bevindt. 
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bevindt waar het intensief is verbonden met de cortex. Ook de amygdala speelt een 
belangrijke rol in de verwerking van geheugen en emotionele reacties, zoals agressie en 
angst. De Ventral Tegmental Area (VTA), in het Nederlands de area ventralis 
tegmentalis, bevat veel dopamine neuronen, waarvan de axonen uitkomen in 
verschillende hersengebieden, maar in het bijzonder in de PreFrontale Cortex (PFC) en 
de nucleus accumbens. De VTA en de nucleus accumbens spelen door de 
aanwezigheden van dopaminereceptoren een belangrijke rol in motivatie, beloning en 
drugsverslaving. Het striatum is deel van de basale ganglia, een systeem dat belangrijk 
is voor motoriek en een inhiberende werking op de thalamus heeft (Harry, 1996; Clapp 

















Tot de jaren ’60 werd gedacht dat hersenontwikkeling bijna alleen plaatsvond in de 
vroege kindertijd. Maar in de jaren ’60 en ’70 werd uit post-mortem onderzoek op 
menselijke hersenen duidelijk dat bepaalde hersengebieden, voornamelijk de prefrontale 
cortex, nog grote veranderingen doormaken tijdens de adolescentie (Huttenlocher, 
1979). Deze veranderingen hadden te maken met de synaptische dichtheid (het aantal 
synapsen4 per eenheid volume hersenweefsel) welke, afhankelijk van het hersengebied, 
vroeg in de postnatale ontwikkeling veel hoger bleek te zijn dan in de volwassen 
hersenen. Het bleek dat zich in de hersenen een proces van synaptische overproductie, 
gevolgd door een plateaufase en vervolgens weer een afname afspeelde. In een grafiek 
neemt dit de vorm van een omgekeerde U aan. Na overproductie van synapsen, of 
synaptogenese, vindt er verwijdering van de ‘overbodige’ synapsen (synaptic pruning) 
plaats op basis van de kwaliteit en het gebruik van de verbinding, welke onder de 
invloed staat van de ervaring/omgeving. Studies van Huttenlocher et al. wezen uit dat er 
in de PFC in de kindertijd in bepaalde gebieden een golf van synaptogenese plaatsvindt 
gevolgd door het proces van synaptic pruning, maar dat dit proces van synaptogenese 
en synaptic pruning in andere gebieden van de PFC tijdens de puberteit plaatsvindt 




                                          
4 Met een synaps wordt de verbinding tussen verschillende neuronen bedoeld (Wolpert et al., 2007) 
Fig 4: Overzicht van een aantal belangrijke subcorticale structuren. 
VTA: Ventral Tegmental Area (Clapp et al., 2008).  
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Fig 5: Volume van witte stof neemt 
lineair toe met leeftijd (Giedd et al., 
1999). 
 
1.1 Structurele hersenontwikkeling tijdens de adolescentie 
Dankzij de opkomst van de non-invasieve MRI scans is het tegenwoordig mogelijk om 
hersenontwikkeling door de tijd met gedetailleerde 3D afbeeldingen in kaart te brengen. 
Uit de MRI scans zijn twee belangrijke ontwikkelingen consequent naar voren gekomen. 
De eerste is een lineaire toename van witte stof met de leeftijd (fig 5), waarbij in 
vergelijking met mannen deze toename iets minder is bij vrouwen. De netto toename 
van witte stof in de leeftijd van 4 tot 22 
jaar bedraagt zo’n 12.4% en is ongeveer 
gelijk voor alle hersenkwabben (Giedd et 
al., 1999). Sommige studies vinden de 
toename in witte stof vooral in bepaalde 
hersengebieden, namelijk de frontale en 
pariëtale kwabben, maar dit verschil is 
waarschijnlijk het gevolg van verschillen in 
methodiek, e.g. grootte van de 
onderzoeksgroep deelnemers en aantal 
scans, leeftijden binnen de 
onderzoeksgroep (Sowell et al., 1999). Als 
regel kan gesteld worden dat de toename 
in witte stof lineair is en het gevolg is van 
een toename aan myeline, waardoor betere 
en snellere communicatie tussen de 
neuronen ontstaat. Voor de grijze stof geldt 
echter een ander patroon, welke non-
regionaal, dat wil zeggen niet gelijk voor alle hersengebieden, en niet lineair is. Zo 
onderzochten Giedd et al. (1999) 145 gezonde personen in de leeftijd van 4.2 tot 21.6 
jaar, waar iedereen tenminste 1 scan had gehad, 65 tenminste 2 scans, 30 tenminste 3 
scans, 2 tenminste 4 scans en 1 tenminste 5 scans. De scans werden verkregen tussen 
circa 2-jarige intervals. Hieruit kwam naar voren dat de pariëtale en frontale kwabben 
een gelijk patroon volgen, namelijk een toename in grijze stof vlak voor de adolescentie 
(tussen de 10 en 12 jaar), gevolgd door een afname tijdens de adolescentie. De 
temporale kwabben bereikten het maximum aan grijze stof pas rond 16-jarige leeftijd, 
gevolgd door een kleine afname. De toename in grijze stof in de occipitale kwabben 
verliep lineair met de leeftijd, zonder bewijs van afname.  
 
In een andere studie (Gogtay et al., 2004), waarin 13 kinderen elke 2 jaar gescand 
werden gedurende 10 jaar, werd gevonden dat de fylogenetisch oudere hersendelen 
eerder ontwikkelen dan de nieuwere delen (fig 6). De delen van de hersenen die 
geassocieerd zijn met de meer basale functies zoals motorische en sensorische delen 
ontwikkelen eerst, gevolgd door gebieden in ruimtelijke oriëntatie, spraak en 
taalontwikkeling. Delen van de hersenen die pas later ontwikkelden waren die delen 
geassocieerd met ’’hoger denken’’ (frontale cortex) en audiovisuele associaties en 
object-herkenningsfuncties (temporale cortex). De afname van grijze stof in de 
omgekeerde U-curve gaat gepaard met een toename in witte stof. De verklaring 
hiervoor wordt aan twee zaken toegeschreven. Enerzijds kan het zo zijn dan de 
myelinatie van axonen  resulteert in een toename van de witte stof en tegelijkertijd een 
afname in de grijze stof zoals het door de MRI gemeten wordt. Anderzijds wordt de 
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afname aan grijze stof geweten aan synaptic pruning, waarbij ‘pruning’ en myelinatie 
vaak parallel verlopen (Gogtay et al., 2004; Blakemore & Choudhury, 2006). 
 
Hoewel de meeste studies vooral de ontwikkeling van de cortex hebben onderzocht, zijn 
er enkele studies die specifiek de ontwikkelingen in de subcorticale regio’s hebben 
beschreven. Zo groeit corpus het callosum5 met groeigolven (van de voorkant van de 
hersenen naar de achterkant) in de leeftijd van 3 – 15 jaar. In de basale ganglia is er 
een progressieve volumeafname rond de puberteit (Ostby et al., 2009), terwijl in de 
diepere delen van de temporale kwabben, de amygdala en de hippocampus, er sprake is 
van een lichte non-lineaire toename tijdens de kindertijd en adolescentie. Het 
cerebellum ontwikkelt zich ook nog tijdens de adolescentie, waarbij de grijze stof 
ontwikkelt volgens een omgekeerde U-vorm (Toga et al., 2006; Thompson et al., 2000; 
Tiemeier et al., 2010) met de toenamepiek op 11.8- en 15.6-jarige leeftijd voor 
respectievelijk vrouwen en mannen. Tot slot vindt synaptic pruning tijdens de 
adolescentie ook nog plaats in de nucleus accumbens, het striatum en de thalamus 




                                          
5 Corpus Callosum is de structuur die de twee hersenhelften met elkaar verbindt en bestaat uit 
axonen. 
Fig 6: Overzicht van de volgorde van ontwikkeling van de grijze stof over het 
corticale oppervlak. De staaf laat een kleurenrepresentatie zien in eenheden grijze 
stof volume. (Gogtay et al., 2004) 
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1.2 Ontwikkeling neurotransmittersystemen tijdens de adolescentie 
Naast deze ontwikkelingen, ondergaan een aantal neurotransmittersystemen ook grote 
veranderingen tijdens de adolescentie. Hieronder volgt een beschrijving van deze 
neurotransmittersystemen.  
1. Dopamine is een neurotransmitter die zowel stimulerend als inhiberend kan 
werken, afhankelijk van de ontvangende cel. Het wordt in verschillende 
hersengebieden gebruikt door cellen onder andere in het corpus striatum (deel 
van de basale ganglia: een groep hersenstructuren welke een complexe en 
integrale rol speelt in de controle van beweging) en in de nucleus accumbens 
(Harry, 1996). Uit studies met ratten is onder andere gebleken dat het aantal 
dopaminereceptoren in het striatum toeneemt vlak voor de adolescentie en 
vervolgens tijdens de adolescentie weer afneemt. Tegelijkertijd is er een grote 
stijging in het aantal dopaminereceptoren in de nucleus accumbens, waarbij de 
basale dopamine hoeveelheid tijdens de adolescentie hier hoger is dan in alle 
andere leeftijdscategorieën (Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005; Philpot & 
Kirstein, 2006).  
2. Gamma aminoboterzuur (GABA) is de belangrijkste inhiberende neurotransmitter 
in de hersenen en onderdrukt de activiteit van andere hersencellen. Studies in 
ratten hebben uitgewezen dat tijdens de adolescentie het aantal GABA 
receptoren toeneemt in een aantal hersenstructuren, waaronder het cerebellum. 
3. Glutamaat, een stimulerende neurotransmitter die onder andere bindt aan de N-
methyl-D-Aspartaat (NMDA)-receptor en onder andere aanwezig is in de 
hippocampus en PFC. Uit dierlijke studies blijkt dat deze NMDA-receptor 
complexen veranderen tijdens de postnatale ontwikkeling in termen van 
samenstelling van subunits en dat deze veranderingen mogelijk doorgaan tijdens 
de adolescentie (Wang & Gao, 2009; Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005). 
 
De drie hier besproken systemen gaan alle drie interacties aan met alcohol en zullen 
daarom later in het verslag terugkomen. In tabel 1 is een overzicht van de tot nu toe 
besproken ontwikkelingen in de hersenen tijdens de adolescentie te zien. 
 
Tabel 1: Overzicht ontwikkeling hersenen tijdens de adolescentie 
 
Hersenonderdeel Ontwikkeling 
Witte stof hersenen lineaire toename 
Grijze stof frontale, pariëtale en 
temporale kwabben 
toe- en afname volgens omgekeerde U-vorm 
Grijze stof occipitale kwabben lineaire toename 
Corpus callosum groeigolven in de leeftijd van 3-15 jaar 
Basale ganglia volumeafname 
Amygdala en hippocampus lichte non-lineaire afname 
Cerebellum toe- en afname volgens omgekeerde U-vorm 
Nucleus accumbens, striatum en 
thalamus 
Synaptic pruning 
Dopaminesysteem toe- gevolgd door afname dopaminereceptoren volgens 
omgekeerde U-vorm in verschillende hersengebieden 
GABA-systeem toename aantal GABA-receptoren in o.a. het cerebellum 




1.3 Ontwikkeling neurocognitief functioneren tijdens de adolescentie 
Om inzicht te krijgen in wat de structurele veranderingen in de hersenen van 
adolescenten betekenen, zijn er verschillende onderzoeken gedaan naar het 
neurocognitief functioneren. De meeste studies hebben hierbij onderzoek gedaan naar 
functies die gerelateerd zijn aan de frontale kwabben. 
Een voorbeeld van een cognitieve functie die geassocieerd is met de frontale kwabben is 
het prospectief geheugen. Prospectief geheugen houdt zich bezig met de toekomst, 
bijvoorbeeld het onthouden van de intentie om iemand te bellen op een bepaald tijdstip. 
In een onderzoek naar het effect van leeftijd op het prospectieve geheugen (Wang et 
al., 2006), kregen 341 deelnemers (13-22 jaar) een opdracht (persoonlijkheidsenquête, 
wiskundige sommen) met daarin de taak om te onthouden dat ze een speciale reactie 
moesten geven wanneer ze een bepaald teken kregen. Hieruit bleek dat er een 
significante relatie is tussen leeftijd en het prospectieve geheugen, waarbij 
jongvolwassenen beter scoorden dan de pubers. Dit is een aanwijzing dat het 
prospectieve geheugen zich blijft ontwikkelen tijdens de adolescentie, in lijn met de 
structurele ontwikkelingen die geobserveerd zijn in de frontale kwabben.  
 
In een ander onderzoek (McGivern et al., 2002) vonden de onderzoekers een non-lineair 
patroon in de ontwikkeling van cognitie tijdens de adolescentie. Het onderzoek vond 
plaats bij 246 kinderen van 10-17 jaar en bij 49 van 18-22 jaar. Deelnemers werd een 
aantal gezichten met een bepaalde emotie-uitdrukking getoond in combinatie met een 
woord dat de emotie zou kunnen omschrijven. Vervolgens moest via een ja/nee 
antwoord gekozen worden of de emotie met het woord overeenkwam. Hierbij werd de 
reactietijd gemeten. Uit de resultaten bleek dat de reactietijden significant langer waren 
voor meisjes en jongens van 11 en 12 jaar vergeleken met 10-jarigen. Deze toename in 
reactietijd nam langzaam weer af over de 2-3 jaar erna totdat het met 15-jarige leeftijd 
stabiliseerde. Vergelijking met dit onderzoek met dat van Giedd et al. (1999) laat zien 
dat de periode waarin de relatief langere reactietijd gemeten worden (11- en 12-jarige 
leeftijd) overeenkomt met dezelfde periode waarin de toename aan grijze stof in de 
frontale en pariëtale kwabben zich in de plateaufase bevindt. Hierom speculeerden de 
onderzoekers dat de langere reactietijd mogelijk het gevolg was van een lagere signal-
to-noise ratio, omdat er een overmaat aan synapsen is. Dat wil zeggen, er zijn zeer veel 
synapsen die nog geen goede verbinding hebben en daardoor mogelijk een verstorende 
werking (noise) hebben op de synapsen die al wel goed zijn verbonden (signal). Het 
patroon van reactiesnelheid, een omgekeerde U grafiek, verliep dus gelijk met het 
patroon van de toe- en afname van grijze stof in de hersenen van de adolescenten.  
 
In studies naar het verschil in hersenactiviteit tijdens adolescentieperiode, wordt 
gebruikt gemaakt van fMRI. Wanneer een hersengebied wordt geactiveerd hebben de 
neuronen zuurstof nodig, welke door het bloed naar de juiste plek wordt gebracht. De 
fMRI meet de hoeveelheid zuurstof op een specifieke plaats en tijdstip. In een 
onderzoek (Casey et al., 1997) gedaan naar verschillen in hersenactiviteit tussen 
kinderen en jongvolwassenen, bleek dat tijdens een Go/No-Go opdracht6 beide groepen 
dezelfde gebieden in de frontale cortex activeerden, maar dat kinderen een significant 
                                          
6 Go/No-Go opdracht zijn opdrachten waarin frontale cortex actief is en bv. elke keer een knop 
ingedrukt moet worden bij het zien van alfabetische letters, behalve bij de letter X, waarbij juist niet 
op de knop gedrukt mag worden (Blakemore & Choudhury, 2006). 
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groter volume activeerden, in het bijzonder in de dorsolaterale prefrontale cortex7 
(DLPFC). Het grotere en meer diffuse patroon van activatie in de hersenen van kinderen 
werd door de onderzoekers toegeschreven aan het feit dat het hier benodigde netwerk 
zich tijdens de adolescentie nog ontwikkelt, zodat in de volwassen hersenen een meer 
plaatselijke en kleinere regio geactiveerd wordt. Ook andere onderzoeken (Blakemore & 
Choudhury, 2006) hebben gelijke patronen gevonden, waarbij kinderen een relatief 
groter volume van de hersenen activeerden dan volwassenen. 
 
Dat dit proces van activatie van een groter, diffuus hersengebied naar een meer 
plaatselijke en kleinere regio tijdens de adolescentie een kritieke periode van 
ontwikkeling is en daarmee gevoelig voor verstoring is, laat een onderzoek van Chang & 
Merzenich zien (Chang & Merzenich, 2003) naar de ontwikkeling van de primaire 
auditore cortex in de temporale kwabben in ratten. Wanneer ratten tijdens postnatale 
dagen (PD)8 7-35 worden blootgesteld aan witte ruis, vergelijkbaar met de ruis uit de 
radio, leidt dit tot permanente veranderingen in de corticale reactie op geluid vergeleken 
met controleratten. Het blijkt dat volwassen ratten die tijdens deze periode zijn 
blootgesteld aan witte ruis een meer diffuus en groter patroon van activatie van de 
auditore cortex vertonen dan de controleratten. Wanneer er een kleiner, meer specifiek 
gebied wordt geactiveerd zoals tijdens de normale ontwikkeling, wordt verondersteld dat 
dit te maken heeft met een verhoogde capaciteit om specifieke tonen en sequenties van 
geluid te onderscheiden. De lagere efficiëntie in de jong blootgestelde volwassen ratten 
is een permanente verandering, wat laat zien dat de ontwikkeling van de hersenen en 
de omgevingsfactoren die daarop invloed uitoefenen tijdens de adolescentie een kritieke 
periode voorstelt en bepalend is voor het langetermijn functioneren.  
 
Naast deze verschillen in activatie, vertonen adolescenten ook een ander 
activatiepatroon als het gaat om de reactie op emotionele gezichtsuitdrukkingen. Zo 
kwam uit onderzoek van Monk en medewerkers (Monk et al., 2003) onder andere naar 
voren dat adolescenten bij het zien van angstige gezichtsuitdrukkingen hogere activatie 
van de amygdala hadden. Wanneer gevraagd werd te concentreren op een neutraal 
aspect van het gezicht activeerden enkel de volwassenen selectief de orbitofrontale 
cortex, deel van de PFC betrokken bij de verwerking van emotionele prikkels, en niet de 
adolescenten. Dit laat zien dat behalve de cognitieve netwerken van de hersenen, ook 
de emotionele netwerken mogelijk nog reorganisaties doormaken tijdens de 
adolescentie (Blakemore & Choudhury, 2006). Andere onderzoekers denken dat de niet 
volledig ontwikkelde PFC in combinatie met een meer ontwikkeld limbisch systeem 
verantwoordelijk is voor het feit dat adolescenten zich impulsiever gedragen (Casey et 
al., 2008).  
 
Samengevat laten de structurele, MRI en fMRI studies zien dat de reorganisatie van de 
hersenen tijdens de adolescentie een kritieke periode is die functionele veranderingen 
voor het volwassen individu tot stand brengen.  
                                          
7 DLPFC speelt een zeer belangrijke rol bij de ‘executive’ functie van de frontale cortex, waarbij de 
term ‘executive’ functie gebruikt wordt om de capaciteit tot het controleren en coördineren van onze 
gedachtes en gedrag aan te geven en ook wel hoger denken wordt genoemd (Blakemore & 
Choudhury, 2006). 
8 PD 28-42 in ratten zijn vergelijkbaar met de periode van adolescentie in mensen (Crews & Boettiger, 
2009). PD7 staat model voor een ongeboren baby in circa het derde trimester (Romijn et al., 1991). 
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Fig 7: Overzicht van de silver-staining van de frontale delen van pirirhinale en piriforme cortex in 
(A) volwassen ADT en (B) adolescente JVN ratten. De balk in (A) representeert 1 mm (Crews et al., 
2000) 
2. Alcohol en de hersenen: dierexperimenteel onderzoek 
 
De meeste informatie over de effecten van alcohol is afkomstig uit dierexperimenteel 
onderzoek omdat alcohol toedienen aan jongeren aan strenge regels is gebonden en 
bepaalde effecten alleen in diermodellen kunnen worden onderzocht. In zowel dieren als 
mensen is adolescentie een periode van reorganisatie van de hersenen, welke 
gekenmerkt wordt door gedragingen als het opzoeken van risico’s, sensatie zoeken en 
impulsiviteit. Waar dit bij mensen tussen de 12 en circa 20 jaar plaatsvindt, is het bij 
ratten omstreeks PD 28 – 42 (Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005; Spear, 2000). In 
paragraaf 2.1 zal worden ingegaan op de effecten van alcohol op cellulair niveau en zal 
ook gekeken worden naar het achterliggende mechanisme. In de paragraven 2.2 en 2.3 
zal worden ingegaan op de functionele effecten van alcohol, zoals op motoriek, sedatie 
en geheugen en zullen zowel korte-  als langetermijn effecten worden besproken.  
 
2.1 Effecten van alcohol op cellulair niveau 
In onderzoek (Crews et al., 2000) naar eventuele verschillen in de effecten van 
bingedrinken op de hersenen van adolescenten en volwassen, werden adolescente 
ratten (PD 35) en volwassen ratten (PD 80-90) gedurende 4 dagen blootgesteld aan 9-
10 gram alcohol/kg lichaamsgewicht per dag. Deze dosering heeft een Blood Alcohol 
Level (BAL) tot gevolg van circa 550 mg/dl, een vergelijkbare BAL die jongeren 
verkrijgen tijdens bingedrinken. Na zilverkleuring van de neurodegeneratie9, bleken de 
beide groepen ratten beschadigingen in onder andere de olfactorische bulb, delen van 
de hippocampus en de amygdala te hebben. In de aan de olfactorische bulb 
geassocieerde frontale delen van de cortex, de piriforme en pirirhinale cortex (ook 
geassocieerd met geheugen), waren alleen beschadigingen in adolescente ratten 
                                          
9 Neurodegeneratie is een algemene term die verwijst naar processen waarin verlies van functie en/of 
structuur van neuronen plaatsvindt (Przedborski et al., 2003). 
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aanwezig, zoals te zien is aan de zwartkleuring in fig 7. In volwassen ratten was juist 
meer schade aan posteriore gedeelten, vooral aan de entorinale cortex (betrokken bij 
het geheugen) van de piriforme cortex gevonden. Na een week was er in alle groepen 
geen neurologische schade meer aanwezig. De hier genoemde hersengebieden spelen 
een rol in reuk en geheugentaken. Ook chronische alcoholisten vertonen gebreken in 
reuk en cognitieve capaciteiten die gecorreleerd zijn aan hersenschade in deze gebieden 
(Shear et al., 1992). De verschillen die hier gevonden zijn in neurologisch schade tussen 
adolescente en volwassen ratten liggen precies in de zich nog ontwikkelende delen van 
de hersenen van adolescenten, wat doet verwachten dat hierin ook de oorzaak voor het 
verschil in schade ligt. 
 
In een andere studie (Evrard et al., 2006) zijn de effecten van laag, chronisch 
alcoholgebruik op de hersenen van ratten tijdens de late adolescentie onderzocht. 
Hiervoor kregen mannelijke ratten vanaf PD 45 gedurende 6 weken dagelijks een lage 
orale dosis alcohol toegediend welke gemiddeld resulteerde in een BAL 16-25 mg/dl. De 
controlegroep kreeg een alcoholvrij dieet. De hersenen werden bekeken direct na de 6-
weekse alcoholtoediening of na een herstelperiode van 10 weken waarin enkel water 
werd toegediend. Via immunohistochemie is de expressie van verschillende eiwitten in 
de hippocampus, het striatum en de PFC bekeken. Hieruit kwam onder andere naar 
voren dat de expressie van het eiwit Glial Fibrillary Acidic Protein (GFAP), welke van 
belang is voor de stabiliteit van het 
cytoskelet10 van astrocyten, direct na 
stopzetten van de alcoholtoediening 
significant was vermeerderd. Astrocyten zijn 
zeer belangrijke stervormige cellen die de 
neuronen in het centrale zenuwstelsel 
ondersteunen. De verhoogde expressie van 
GFAP ging gepaard met vergrote 
cellichamen en een vergroting van het 
oppervlak van astrocyten zoals ook wordt 
gezien na verschillende soorten 
hersenschade in kinderen en volwassenen. 
Na de herstelperiode bereikte het 
celoppervlak van de astrocyten en de mate 
van expressie van GFAP bijna, maar niet 
helemaal die van de controle. Dit laat zien 
dat zelfs na 10 weken, wanneer de ratten al 
ver in de volwassen periode zijn, er nog 
steeds effecten zijn op de astrocyten in de 
hippocampus, PFC en het striatum. 
 
Een ander belangrijk eiwit, microtubulus 
associated protein-2 (MAP-2),  is aanwezig 
in de dendrieten van neuronen waar het 
belangrijk is voor de stabiliteit en integriteit 
                                          
10 Het cytoskelet van een cel bestaat uit polymeren van verschillende soorten eiwitten die de cel zijn 
die samen zorgen voor de stabiliteit en stevigheid van de cel en daarnaast ook een belangrijke rol 
spelen in verschillende andere processen in de cel, zoals het transport van blaasjes en celdeling 
Fig 8: Overzicht van de relatieve oppervlakte 
MAP-2 vezels in de PFC bij C; (controle), EtOH; 
(direct na de 6 weken durende blootstelling) en 
EtOH / H; (na een herstelperiode van 10 
weken).  NS = niet significant. *** P < 0.0001. 
(Evrard et al., 2006) 
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van de neuronen en neuriet uitgroei stimuleert. Neuriet uitgroeiingen zijn uitstulpingen 
uit het cytoplasma, van waaruit synapsen en axonen gevormd worden. Direct na het 
stopzetten van de behandeling, bleek de expressie van MAP-2 significant verminderd te 
zijn in alle drie de onderzochte hersengebieden in vergelijking met de controlegroep. Na 
de herstelperiode, bleek de expressie terug te gaan naar een niveau welke vergelijkbaar 
is met de controlegroep, maar alleen in het striatum en in de hippocampus. In de PFC 
was er geen significant herstel, zoals is te zien in fig 8. Evrard en medewerkers 
suggereren dat dit het gevolg is van het feit dat de PFC nog in ontwikkeling is tijdens de 
adolescentie, en dat de verminderde hoeveelheid MAP-2 vezels een aanwijzing zouden 
kunnen zijn voor een verminderde hoeveelheid dendrieten in de PFC. Dit zou kunnen 
wijzen op verminderde cognitieve vaardigheden. In hoeverre dit waar is, zal nader 
onderzoek moeten uitwijzen. Wat wel duidelijk is, is dat blootstelling aan alcohol tijdens 
de adolescentie langdurige gevolgen heeft voor de neuronen in de PFC. Hoewel Evrard 
en medewerkers helaas geen vergelijking hebben gemaakt met volwassen ratten, is het 
duidelijk dat er langdurige gevolgen zijn van chronisch, laag alcoholgebruik, in het 
bijzonder voor de PFC. 
 
Mechanisme ethanolgeïnduceerde schade 
Verschillende onderzoeken hebben aangetoond dat de geobserveerde schade zoals 
besproken in de voorgaande alinea's na alcoholgebruik het gevolg is van 
ontstekingsreacties en apoptose11 in de hersenen. Zo bleek uit onderzoek gedaan door 
Valles en medewerkers (Valles et al., 2004) waarbij ratten gedurende 5 maanden 
dagelijks aan alcohol werden blootgesteld (gemiddelde BAL van circa 113.6 mg/dl) dat 
er een verhoogde expressie van enzymen betrokken bij ontstekingsreacties, zoals 
cyclooxygenase-2 (COX-2) en inducible Nitric Oxide Synthase (iNOS) was en dat deze 
effecten tegelijkertijd met een verhoging in celdood door apoptose (aangetoond door 
verhoogde expressie caspase-3 en oligonucleosomale DNA fragmentatie) in de 
astrocyten gepaard gingen. Deze apoptose werd ook gezien in de neuronen uit de 
cortex van de met ethanol behandelde ratten. 
 
In een recenter onderzoek (Pascual et al., 2007) naar het mechanisme achter de 
hersenschade, is bekeken of de neurodegeneratie in de hersenen kon worden 
voorkomen door COX-2 en daarmee de ontstekingsreactie te inhiberen. Hiertoe werden 
ratten (PD25) om de 2 dagen gedurende 2 dagen aan 3 gram alcohol/kg 
lichaamsgewicht blootgesteld, een schema dat gedurende 14 dagen gevolgd werd. De 
controlegroep kreeg een alcoholvrij dieet. Hierdoor werden peak levels BAL van circa 
210 mg/dl verkregen. Hierna (PD40) werd expressie van COX-2, iNOS en celdood in het 
cerebellum, de neocortex en de hippocampus gemeten. Het bleek dat expressie van de 
eiwitten COX-2 en iNOS in alle drie de onderzochte hersengebieden significant was 
verhoogd. Echter, wanneer de Non Steroid Anti Inflammatory Drug (NSAID), 
indomethacin, een half uur voor toediening van de alcohol was toegediend, was er geen 
significant verschil tussen de expressie van COX-2 en iNOS in de controle en ethanol 
behandelde groep in de neocortex en de hippocampus, wat laat zien dat indomethacin 
hier de effecten van alcohol blokkeert. In het cerebellum waren geen significante 
effecten van toediening van indomethacin gevonden. Ook apoptose was significant 
                                          
11 Apoptose is het proces van geprogrammeerde celdood, welke bv. plaatsvindt als een cel zwaar 
beschadigd is of hiertoe signaal krijgt van andere cellen en is minder schadelijk dan necrose, waarbij 
de celdood gepaard gaat met een ontstekingsreactie. 
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verhoogd voor de met ethanol behandelde groep in alle drie de hersengebieden, terwijl 
voorbehandeling met indomethacin alleen de ethanolgeïnduceerde apoptose in de 
hippocampus significant verminderde tot op het niveau van de controlegroep. Deze 
resultaten tonen aan dat ontstekingreacties in de hersenen een belangrijke rol spelen in 
de geobserveerde hersenschade ten gevolge van zowel blootstelling via een laag, 
chronisch blootstellingpatroon (Valles et al., 2004) als via een bingedrinken patroon 
(Pascual et al., 2007). Overigens zijn deze ontstekingsreacties mogelijk het gevolg van 
oxidatieve stress. Zo bleek uit onderzoek van Crews en medewerkers (Crews et al., 
2006a) dat toediening van een bepaalde soort antioxidant de beschadigende effecten 
van alcohol in de corticolimbische gebieden blokkeerde. 
 
Ook in muizen worden de effecten van alcohol op de hersenen onderzocht. Zo 
onderzochten Olveira-da-Silva en medewerkers (Oliveira-da-Silva et al., 2009) de 
effecten van blootstelling aan alcohol (2 gram/kg lichaamsgewicht) vanaf PD30 tot PD45 
in adolescente muizen op de neuronale en gliale dichtheid van de hippocampus. Ook 
hier bleek dat er sprake was van een significante afname in de gliale en neuronale 
dichtheid in de hippocampus in vergelijking met de controlegroep, welke ofwel het 
gevolg was van apoptose of van verminderde neurogenese12. Hoewel sommige 
onderzoeken apoptose als belangrijkste mechanisme voor de neurodegeneratie t.g.v. 
alcohol zien, zijn er ook studies die uitwijzen dat de neurodegeneratie merendeels het 
gevolg is van necrotische celdood (Obernier et al., 2002).  
 
Het mechanisme achter de neurodegeneratie na toediening van alcohol is ook 
onderzocht door Crews en medewerkers (Crews et al., 2006b). Hieruit bleek dat na 
toediening van een eenmalige hoge dosis alcohol aan adolescente ratten (PD35-40)  er 
significant verminderde neurogenese plaatsvond in dentate gyrus, deel van de 
hippocampus; bij de hoogste dosis van 5 gram ethanol/kg lichaamsgewicht was er zelfs 
een afname in neuronale stamcelproliferatie van 78%. 
 
Naast de effecten van een enkele acute dosis, zijn ook de effecten onderzocht van 
bingedrinken (Morris et al., 2009). Hiertoe werd gedurende 4 dagen elke 8 uur ethanol 
toegediend aan adolescente ratten (PD35), waardoor een gemiddelde dosis van 12.5 
gram alcohol/kg lichaamsgewicht/dag (gemiddelde BAL van 303 mg/dl) werd bereikt. 
Hierna werd via doublecortin expressie13 bekeken in hoeverre de neurogenese in de 
hippocampus was verminderd. Het bleek dat de neurogenese met 33% en 28% op 
respectievelijk 0 en 2 dagen na de laatste dosis was verminderd. Om te bepalen of deze 
verlaging het gevolg is van verminderde neuronale stamcelproliferatie is het aantal 
BrdU-gelabelde14 cellen gekwantificeerd, waaruit bleek dat er een afname was van 21% 
in de dentate gyrus. Daarnaast was de overleving van de cellen die BrdU gelabeld waren 
na 28 dagen met 50% verminderd in de aan alcohol blootgestelde groep vergeleken met 
de controlegroep. Dit betekent dat na bingedrinken er een verminderde celproliferatie is 
                                          
12 Neurogenese is het proces waarin neuronen ontstaan vanuit neuronale stamcellen. 
13 Doublecortin is een eiwit dat alleen in onvolwassen neuronen wordt gevonden en wordt daarom 
gebruikt als maat voor neurogenese(Morris et al., 2009). 
14 ‘5-bromo-‘2-deoxyuridine BrdU labelling is een techniek waarbij BrdU, welke fluorescent gelabeld 
wordt, dient ter vervanging van de inbouw van thymidine bij celdeling en wordt daarom gebruikt om 
de mate van celproliferatie zichtbaar te maken (Morris et al., 2009). 
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en dat daarnaast minder cellen overleven die gedurende deze periode zijn ontstaan door 
celdeling. 
 
Ook in volwassen ratten vindt er verminderde neurogenese plaats na binge 
alcoholgebruik, waar meestel een afname van neuronale stamcelproliferatie van 40-50% 
wordt gevonden (Nixon, 2006), hoger dan de 21% geobserveerd in adolescente ratten 
door Morris et al (2009). Daarnaast is deze 21% ook aanzienlijk lager dan de afname 
van 78% gevonden door Crews et al. (2006b) na een eenmalige blootstelling. Dus na 
een enkele hoge blootstelling aan alcohol zijn adolescente ratten even gevoelig voor de 
effecten op neurogenese als volwassen ratten. Maar na een binge drinkpatroon lijkt er in 
adolescente ratten een vorm van adaptatie plaats te vinden, die niet zozeer lijkt plaats 
te vinden in volwassen ratten, hoewel dit verschil ook het gevolg kan zijn van verschillen 






Bron Model Drinkgedrag Gemeten Resultaat 








Evrard et al., (2006) Adolescente 
ratten 
- 6 weken laag, 
chronisch 









striatum en PFC  
Na herstelperiode 
alleen volledig herstel 
in hippocampus en 
striatum, maar niet in 
de PFC  
Valles et al., (2004) Volwassen 
ratten 






plaats door apoptose 
en ontstekingsreacties. 
Pascual et al., (2007) Adolescente 
ratten 
- 2 weken, 
binge met of 
zonder NSAID 














hippocampus, niet in 
neocortex 
- Cognitieve en 
motorische functies 
significant verslechterd 
zelfs na herstelperiode 
Crews et al., (2006a) Volwassen 
ratten 
4 dagen, binge 







neurodegeneratie   












Obernier et al., (2002) Volwassen 
ratten 







Tabel 2: overzicht besproken onderzoeken paragraaf 2.1 
22 
Fig 9: Overzicht van de tilting Plane Test: de rat wordt in het apparaat gezet en 
vervolgens wordt de hoek van het apparaat steeds iets hoger gezet totdat de rat niet meer 
in staat is balans te houden (Verdurmen et al., 2006). Sober = niet onder invloed van 
alcohol en Intoxicated = onder invloed van alcohol. 
 
 
2.2 Verdovende effecten van alcohol en effecten op motoriek 
Adolescente ratten zijn minder gevoelig voor de effecten van alcohol op het gebied van 
motoriek en verdoving. Zo onderzochten White en medewerkers (White et al., 2002b) 
de motoriek van volwassen en adolescente ratten na toediening van respectievelijk 1.0, 
2.0 en 3.0 gram alcohol/kg lichaamsgewicht, waaruit naar voren kwam dat de 
motorische coördinatie van adolescente ratten minder verslechterd was dan van 
volwassen ratten bij 2.0 en 3.0 gram alcohol/kg lichaamsgewicht. Om te testen hoelang 
deze verminderde gevoeligheid stand blijft houden, werd een tweede onderzoek gedaan 
door White en medewerkers (White et al., 2002a), waarbij volwassen en adolescente 
ratten gedurende 20 dagen om de twee dagen 5.0 gram alcohol/kg lichaamsgewicht, 
een procedure die Chronic Intermittent Ethanol Exposure15 (CIEE) wordt genoemd, of 
een zoutoplossing (controlegroep) kregen toegediend. Hierbij werden de ratten op 3 
momenten getest met behulp van de Tilting Plane Test (zie fig 9), namelijk voor de CIEE 
behandeling (T0), 2 dagen erna (T1) en 16 dagen erna (T2). Op het moment van testen 
kregen alle ratten 3 gram alcohol/kg lichaamsgewicht toegediend.  
Uit de resultaten bleek allereerst dat adolescente ratten minder gevoelig waren voor de 
acute effecten van alcohol op de motoriek dan volwassen ratten, zoals ook bleek het uit 
het vorige onderzoek. Ook bleek dat de adolescente controlegroep op T2 een toename 
in de gevoeligheid voor de effecten van alcohol op de motoriek hadden die vergelijkbaar 
                                          
15 CIEE, Chronic Intermittent Alcohol Exposure is een blootstellingprocedure die vergelijkbaar is met 
binge drinken bij mensen (Matthews et al., 2008). 
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was met de gevoeligheid van volwassen ratten. De CIEE behandelde adolescente ratten 
vertoonden deze leeftijdsgerelateerde verhoogde gevoeligheid voor de effecten niet. De 
volwassen ratten die de CIEE procedure hadden gevolgd vertoonden geen verminderde 
gevoeligheid voor dit effect. Dit betekent dat CIEE behandeling wel tijdens de 
adolescentie, maar niet gedurende de volwassen leeftijd, langdurige of zelfs blijvende 
effecten heeft op de gevoeligheid voor deze effecten van alcohol, welke mogelijk het 
gevolg is van een verstoring van het normale ontwikkelingsproces in de hersenen tijdens 
de adolescentie.  
 
Ook zijn adolescente ratten minder gevoelig voor de verdovende werking van alcohol 
vergeleken met volwassen ratten (Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005). Dit is 
onderzocht met behulp van het ‘righting reflex’16; als een rat omvalt zal hij direct weer 
opstaan. Adolescente ratten verliezen deze reflex (Loss Of Righting Reflex, LORR) 
minder snel en hebben kortere tijd nodig om het reflex weer terug te krijgen vergeleken 
met volwassen ratten (Little et al., 1996). Daarnaast is gebleken dat CIEE behandeling 
(vanaf 4 gram ethanol/kg lichaamsgewicht) tijdens de adolescentie een tolerantie, of 
verminderde gevoeligheid, voor LORR in volwassen ratten teweegbrengt (Matthews et 
al., 2008). 
 
Samengevat kan gesteld worden dat adolescente ratten minder gevoelig zijn voor de 
verdovende effecten van alcohol (LORR) en voor het effect op motoriek (Tilting Plane 
Test) dan volwassen ratten. Daarnaast blijkt dat deze verminderde gevoeligheid 
langdurig blijft bestaan na CIEE tijdens de adolescentie wat impliceert dat er ten gevolge 
van deze behandeling een verandering in het normale ontwikkelingproces van de 
hersenen heeft plaatsgevonden, maar waarvan niet bekend is in hoeverre deze 
verandering permanent is. 
 
Mechanisme tolerantie effecten alcohol  
Zoals eerder is besproken is GABA een 
inhiberende neurotransmitter en wordt 
de activiteit van GABA aan de receptor 
verhoogd door alcohol, zoals te zien is in 
fig 10. Door binding aan de GABA 
receptor worden er veel meer chloride 
ionen binnengelaten in de cel waardoor 
deze gehyperpolariseerd raakt. Uit 
onderzoek (Moy et al., 1998) blijkt dat 
GABA receptoren in bepaalde 
hersengebieden, waaronder het 
cerebellum, nog ontwikkelingen 
doormaken tijdens de adolescentie. 
Door GABA receptorsites te laten binden 
met gelabeld [3H]zolpidem17, blijkt dat bepaalde regio’s een progressieve toename in 
binding met [3H]zolpidem tijdens de ontwikkeling doormaken terwijl andere gebieden, 
waaronder het cerebellum, omstreeks dag 28 een plateau bereikten en pas verder 
toenamen vanaf dag 36-60. Dit betekent dat de periode waarin de ratten minder 
                                          
16 Righting Reflex: reflex in de rat om direct  weer op te staan na een val. 
17 [3H]zolpidem is een stof die specifiek bindt aan de GABA-receptor (Moy et al., 1998). 
Fig 10: Werking van alcohol (EtOH) op de GABA 
receptor (Travis, 1998)  
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gevoelig zijn voor de effecten van alcohol op motoriek en sedatie gelijkvallen met een 
verandering in de ontwikkeling van GABA receptoren in onder andere het cerebellum. 
Overigens wordt de GABA-receptor ook verantwoordelijk gehouden voor het optreden 
van toevallen tijdens alcoholontwenning. Dit omdat alcohol de activiteit van de GABA-
receptoren verhoogt, waardoor er minder GABA-receptoren worden geproduceerd. Als 
nu geen alcohol meer wordt toegediend, zijn er te weinig GABA-receptoren om dezelfde 
GABA activiteit te handhaven, wat vervolgens gelinkt is aan het optreden van toevallen. 
Deze theorie wordt bevestigd door het feit dat ernstige toevallen bij adolescenten tijdens 
alcoholontwenning significant korter duren dan bij volwassenen (Acheson et al., 1999). 
2.3.1 Acute effecten van alcohol op het geheugen 
De belangrijkste cellen in de hippocampus, deel van het limbisch systeem, heten 
piramidecellen en verwerken binnenkomende informatie en geven deze signalen 
vervolgens door aan andere neuronen. De hippocampus kan worden verdeeld in een 
aantal gebieden, waaronder de CA1 regio. Patiënten met hersenschade in deze regio, 
zijn niet langer in staat nieuwe herinneringen te vormen (Zola-Morgan et al., 1986).  
 
In ratten is de CA1 regio zeer belangrijk voor ruimtelijk leren, wat het voor onderzoekers 
mogelijk maakt om de effecten van alcohol hierop te bestuderen. Zo is uit 
dierexperimenteel onderzoek (White & Best, 2000) gebleken dat ratten onder invloed 
van alcohol bij een concentratie van 0.5 gram alcohol/kg lichaamsgewicht verminderde 
activiteit van de CA1 cellen vertoonden en bij hogere concentraties verdween de 
activiteit in zijn geheel. Naast het effect van alcohol op de activiteit van CA1 cellen, blijkt 
alcohol ook invloed te hebben op Long Term Potentiation (LTP) (Hiller-Sturmhofel & 
Swartzwelder, 2005). LTP is een experimenteel geïnduceerde verandering in de 
connectie tussen neuronen, waarvan een toenemende hoeveelheid onderzoek aantoont 
dat een soortgelijk proces aan de basis van leren en geheugenvorming ligt. Wanneer 
een cel uit de CA3 regio een signaal doorgeeft aan bv. een CA1 cel, gebeurt dit via 
neurotransmitters, in dit geval via glutamaat (zie fig 11). Glutamaat bindt aan de 
receptoren op de CA1 cellen, NMDA-receptoren, waardoor deze een via ca2+ influx een 
signaal generen die vervolgens doorgegeven wordt aan de volgende cel. Deze reactie 
wordt de ‘baseline’ reactie genoemd. Maar wanneer de CA3 cel experimenteel in een 
Fig 11: Schematische representatie van LTP proces zoals beschreven in de tekst  
(Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005) 
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specifiek patroon wordt gestimuleerd, zal de CA1 cel na een volgende stimulus een veel 
sterker signaal geven zoals te zien is in de grafiek van fig 11. De manier waarop dit 
signaal wordt versterkt is onder andere door een toename in het aantal receptoren op 
de postsynaptische CA1 cel, maar is ook het gevolg van een toename in de afgifte van 
neurotransmitters in de CA3 cel. Hierdoor wordt het signaal dus sterker en verlengd.  
 
In hoeverre LTP daadwerkelijk essentieel is bij leren en geheugenvorming is onder 
andere onderzocht in muizen, waarbij gebleken is dat na uitschakeling van de expressie 
van de NMDA-receptor in muizen zowel LTP als het ruimtelijke geheugen aangetast 
wordt, getest in de Moris Water Maze18 (Hill et al., 2004). Omdat het glutamaat-NMDA 
neurotransmittersyteem nog ontwikkelingen doormaakt tijdens de adolescentie, is 
onderzocht (Pyapali et al., 1999) of alcohol hierop in adolescente ratten een ander effect 
heeft dan in volwassen ratten. Hiertoe zijn coupes van de hippocampus genomen van 
adolescente (PD30) en volwassen ratten (PD90) en is de LTP procedure verricht in 
aanwezigheid van 10 of 30 mM ethanol of een zoutoplossing. Hieruit bleek dat in 
adolescente ratten, zowel in de aanwezigheid van 10 mM als in 30 mM alcohol, de LTP 
inductie significant onderdrukt was relatief met de adolescente controlegroep. Bij 
volwassen ratten werd geen effect van ethanol op LTP inductie gevonden. Dit betekent 
dat adolescente ratten veel gevoeliger zijn voor de acute effecten van alcohol op LTP 
inductie dan volwassen ratten. Onderzoekers denken dat de manier waarop alcohol 
effect heeft op LTP, te maken heeft met verstoring van de werking van de NMDA-
receptor, waardoor minder ca2+ influx plaatsvindt en hierdoor veranderingen in de LTP-
vorming en celfunctie ontstaan (Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005). Hier geldt in 
tegenstelling tot de GABA-receptoren, dat er juist extra NMDA-receptoren worden 
geproduceerd om de remmende werking van alcohol te compenseren. Wanneer nu 
gestopt wordt met alcoholinname, is er een overschot aan NMDA-receptoren en is er 
sprake van overstimulatie door verhoogde ca2+ influx, waardoor neuronen kunnen 
afsterven en er tijdens de alcoholontwenning een overprikkelbaarheid is (Aarts, 2005). 
Overigens hebben verschillende onderzoeken ook aangetoond dat de beschadigingen in 
de hippocampi erger zijn bij een CIEE schema dan bij een continu blootstellingschema. 
Dit bevestigt de hypothese dat juist de ontwenning aan alcohol de schade aan de 
hippocampi veroorzaakt via overstimulatie van de NMDA-receptor (Lundqvist et al., 
1994).  
 
NMDA-receptor activiteit is zeer belangrijk tijdens de hersenontwikkeling, daar het een 
zeer belangrijke rol speelt in de totstandkoming van functionele dendrieten en axonen 
(Ewald & Cline, 2008). Gedurende de ontwikkeling van een neuron, verandert de 
samenstelling van subunits van NMDA-receptoren, dat een belangrijke rol speelt in de 
ontwikkeling van de neuronen. De gevoeligheid van de NMDA-receptor voor 
antagonisten, zoals ook alcohol is leeftijdsafhankelijk. Zo blijkt uit een studie (Farber et 
al., 1995) gedaan onder ratten naar het effect van de NMDA-receptor antagonist MK-
801, dat neurotoxiciteit voor het eerst gemeten werd op PD 45 en toenam tot circa 3 
maanden (gedurende de adolescente periode). Daarnaast is een belangrijke functie van 
NMDA-receptoren om GABAerge neuronen te stimuleren, waardoor de inhiberende 
werking van deze neuronen op andere neuronen in corticolimbische gebieden sterker is 
dan stimulerende inputs. Doordat NMDA-receptor antagonisten een remmende werking 
                                          
18 Experiment waarbij een rat geplaatst wordt in een circulaire tank gevuld met troebel water waarin 
de rat een platform moet vinden waarop uitgerust kan worden 
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hebben op de NMDA-receptor, verdwijnt de GABAerge remming, met als gevolg grote 
stimulerende activiteit in corticolimbische neuronen welke mogelijk de reden zijn voor de 
neurotoxiciteit. Daarnaast geldt dat de synaptische plasticiteit gedurende de 
adolescentie afneemt19, wat samengaat met een vermindering in de activiteit van de 
NMDA-receptor. Dit betekent dat de verminderde activiteit van NMDA-receptoren ten 
gevolge van alcohol gedurende de adolescentie, naast neurotoxiciteit, een verstoring in 
functie kan veroorzaken van zich nog ontwikkelende hersengebieden zoals de 
hippocampus (De Bellis et al., 2000). 
 
De functionele relevantie van de verminderde CA1 activiteit en de onderdrukking van de 
LTP inductie is door Markwiese en medewerkers (Markwiese et al., 1998) onderzocht. In 
dit onderzoek is het ruimtelijk geheugen getest met behulp van de Moris Water Maze 
(zie voetnoet 18) in volwassen en adolescente mannelijke ratten verdeeld in drie 
subgroepen, waarvan elke groep vlak voor een trainingsessie een injectie kreeg met 1.0 
of 2.0 gram alcohol/kg lichaamsgewicht of een zoutoplossing. Hieruit bleek dat 
behandeling met ethanol de ruimtelijke geheugenvorming significant verslechterde in 
adolescente ratten, maar niet in volwassen ratten. Adolescente ratten zijn dus 
gevoeliger voor de slechtere werking van het ruimtelijke geheugen ten gevolge van 
alcohol dan volwassen ratten. Ook andere experimenten vonden dat de activiteit van het 
glutamaat/NMDA-receptor systeem bij adolescente ratten met een aanzienlijke lagere 
dosis alcohol werd verminderd vergeleken met volwassen ratten (Swartzwelder et al., 
1995). De negatieve effecten van alcohol op de vorming van het ruimtelijk geheugen 
werd ook in vrouwelijke ratten gevonden (Sircar et al., 2009).  
2.3.2 Langetermijn effecten van alcohol op het geheugen 
Tot dusver zijn alleen de acute effecten besproken van alcohol op het geheugen. 
Belangrijk is ook om te weten in hoeverre blootstelling aan alcohol tijdens de 
adolescentie nog invloed heeft op het geheugen wanneer de volwassen leeftijd is 
bereikt. Zo onderzochten White en medewerkers (White et al., 2000) hoe CIEE tijdens 
de adolescentie het ruimtelijk geheugen in de volwassenheid beïnvloedt. Hiertoe werden 
adolescente (groep 1) en volwassen ratten (groep 2) herhaaldelijk blootgesteld aan een 
hoge dosis alcohol (5 gram/kg lichaamsgewicht) of aan een zoutoplossing 
(controlegroepen) en wanneer alle ratten volwassen waren, is getest in hoeverre de 
capaciteit tot het terugvinden van voedsel in een doolhof werd beïnvloed. Hiertoe wordt 
de rat in een achtarmige doolhof gezet, waarbij het voedsel zich in een van de armen 
bevindt. De rat moet onthouden in welke armen hij al heeft gezocht en daarmee doet 
deze taak een beroep op het ruimtelijke werkgeheugen. Het bleek dat alle groepen de 
taak even goed aanleerden. Echter, wanneer een lage dosis alcohol (1.5 gram/kg 
lichaamsgewicht) werd gegeven vlak voor de geheugentaak, scoorden de ratten die 
tijdens de adolescentie (groep 1) waren blootgesteld aan alcohol significant slechter dan 
alle andere groepen ratten. 
 
Hoewel er in dit onderzoek geen blijvend effect, met uitzondering van de effecten 
tijdens een ethanol challenge, is gevonden van blootstelling aan alcohol tijdens de 
                                          
19 Synaptische plasticiteit heeft te maken met overproductie en pruning van synapsen. Tijdens de 
periode van overproductie staat nog niet vast welke synapsen zullen blijven bestaan en is er sprake 
van plasticiteit. Gedurende de adolescentie vindt pruning plaats, waarbij niet gebruikte synapsen 
verwijderd worden en daarmee ook de plasticiteit afneemt. 
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adolescentie op het ruimtelijke geheugen, zijn er andere onderzoeken die dit effect wel 
hebben gevonden. Zo onderzochten Schulteis en medewerkers (Schulteis et al., 2008) 
het effect van alcohol op het ruimtelijk werkgeheugen van ratten die tijdens PD 32-56 
drie keer in de week werden blootgesteld aan ethanol of water gedurende vier weken. 
Na minimaal tien dagen een alcoholvrij dieet te hebben gehad, is de geheugentaak 
aangeleerd. Hoewel alle ratten bij het aanleren van de ruimtelijke geheugentaak even 
goed presteerden, bleken ratten behandeld met alcohol (BAL>200 mg/dl, vergelijkbaar 
met 2 tot 3,5 promille bij mensen) nieuwe informatie sneller te vergeten dan de 
controlegroep. Dit verschil kwam naar voren bij een pauze van 2 uur of meer tussen de 
aanlering van de taak en de test. Hieruit blijkt dat blootstelling aan alcohol tijdens de 
adolescentie tot slechtere prestaties van het werkgeheugen leidt en dat dit een 
langetermijn effect is van alcohol, aangezien de test minimaal 10 dagen na de 
alcoholblootstelling plaatsvond.  
 
Pascual et. al (2007) onderzochten in het experiment beschreven in paragraaf 2.1 ook 
de functionele langetermijn gevolgen van blootstelling aan alcohol tijdens de 
adolescentie door na afloop van de blootstellingprocedure een herstelperiode van circa 
20 dagen in te stellen voordat met de experimenten begonnen werd. Hieruit bleek dat 
de tijdens de adolescentie aan alcohol blootgestelde ratten ook na 20 dagen (op een 
leeftijd van PD61) slechter presteerden dan de controlegroep, op het gebied van 
objectherkenningstaken en conditionele discriminatie20, welke beide geassocieerd zijn 
met het functioneren van de hippocampus en corticale regio’s.  
 
                                          
20 Objectherkenningstaken testen het visuele geheugen van de rat, door de rat verschillende objecten 
te laten onderzoeken. Gemeten wordt dan hoeveel tijd de rat besteed bij een object dat hij voor de 
tweede maal ziet. Conditionele discriminatie test ook het geheugen van de rat, in dit experiment 
betekende het zien van een bepaalde kleur voor de ingang gangetje dat daar voedsel was te vinden. 
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Vervolg tabel 3: overzicht besproken onderzoeken paragraven 2.2 en 2.3 
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2.4 Conclusies dierexperimenteel onderzoek 
Adolescente ratten hebben na zowel een chronisch als binge blootstellingpatroon schade 
aan onder andere de PFC en de hippocampus. Hierbij hebben adolescenten in 
vergelijking met volwassen ratten op andere subgebieden van de frontale delen schade, 
welke na een ontwenningsperiode van 10 weken nog steeds zichtbaar is (Crews et al., 
2000; Evrard et al., 2006). De beschadigingen zijn het gevolg van ontstekingsreacties in 
de hersenen, waarbij zowel apoptose, necrotische celdood en verminderde neurogenese 
een rol spelen (Oliveira-da-Silva et al., 2009; Pascual et al., 2007). Hoewel deze 
beschadigingen ook in volwassen ratten worden gevonden, zijn er aanwijzingen dat aan 
de verminderde neurogenese een ander mechanisme ten grondslag ligt, wat impliceert 
dat het adolescente brein op meerdere vlakken uniek reageert op alcohol (Morris et al., 
2009). 
 
Adolescente ratten zijn minder gevoelig voor de acute effecten van alcohol op het 
gebied van sedatie, coördinatie en motoriek. Wanneer volwassen ratten tijdens de 
adolescentie een CIEE schema hebben gevolgd, is er nog steeds een verminderde 
gevoeligheid voor deze effecten van alcohol, welke vergelijkbaar is met de verminderde 
gevoeligheid tijdens adolescente leeftijd (White et al., 2002a; Matthews et al., 2008). 
 
In vergelijking met volwassen ratten heeft blootstelling aan alcohol in adolescente ratten 
een groter acuut effect op LTP en het ruimtelijke (werk)geheugen. Verschillende functies 
die een beroep doen op de hippocampus en delen van de cortex zijn langdurig 
verslechterd in volwassen ratten die tijdens de adolescentie zijn blootgesteld aan alcohol 
via zowel een chronisch als een intermitterend blootstellingsschema (Pascual et al., 
2007; Schulteis et al., 2008). 
 
Dierexperimenteel onderzoek laat zien dat blootstelling aan alcohol tijdens de 
adolescentie unieke acute effecten op adolescente ratten heeft en dat een deel van deze 
effecten langdurig zijn. Zo presteren volwassen ratten die tijdens de adolescentie zijn 
blootgesteld aan alcohol slechter in verschillende taken die een beroep doen op onder 
andere de frontale hersengebieden en de hippocampus, denk aan de Moris Water Maze 
of objectherkenningstaken. Omdat de onderzoeken meestal niet meer dan 6 weken 
hebben geduurd om de langetermijn gevolgen te onderzoeken, is het onmogelijk om 
uitspraken te doen over de onomkeerbaarheid van de effecten, daar ratten gemiddeld 2 
jaar oud worden. Daarnaast blijft de vraag in hoeverre deze resultaten zonder meer 
kunnen worden gebruikt om uitspraken te doen over de effecten van alcohol op 
adolescente jongeren. Wel is het duidelijk dat het adolescente brein, welke nog volop in 
ontwikkeling is, uniek reageert op verschillende aspecten van alcoholgebruik en dat dit 
in bepaalde gevallen langdurige, mogelijk zelfs permanente effecten op de hersenen 
heeft. 
30 
3. Alcohol en de hersenen: humaan onderzoek 
 
In hoofdstuk 1 is besproken dat de hersenen tijdens de adolescentie nog steeds in 
ontwikkeling zijn, waardoor blootstellingen aan toxische stoffen tijdens deze periode 
mogelijk invloed hebben op het langetermijn functioneren van de hersenen. Uit 
dierexperimenteel onderzoek is gebleken dat alcoholgebruik tijdens de adolescentie kan 
leiden tot langdurige veranderingen in de hersenen. In dit hoofdstuk wordt besproken 
wat er tot nu toe bekend is over de effecten van alcoholgebruik op de hersenen van 
adolescenten, op het gebied van veranderingen in de hersenstructuur, 
hersenfunctionering en veranderingen in neurocognitief functioneren. 
3.1 Structurele veranderingen in de hersenen na alcoholgebruik 
Verschillende studies geven aan dat jongeren met Alcohol Use Disorder (AUD)3 kleinere 
hippocampi hebben dan de controlegroep. In een studie (De Bellis et al., 2000) werden 
12 jongeren (tussen de 13.5 en 21 jaar) met AUD vergeleken met een voor sekse, 
leeftijd en links-/rechtshandigheid gecorrigeerde groep van 24 jongeren. Hierbij werd 
met behulp van MRI gekeken naar het volume van verschillende hersenstructuren, 
waaronder de hippocampus, de amygdala en het corpus callosum. Het bleek dat alleen 
het volume van de hippocampus significant verschilde tussen beide groepen, waarbij de 
AUD groep een significant kleinere linker en rechter hippocampus had. Er werd een 
positieve correlatie gevonden tussen de grootte van de hippocampus en een aantal 
alcoholgebruikskarakteristieken zoals de beginleeftijd van de AUD of de duur van de 
AUD. Hierbij was er een positieve correlatie tussen de leeftijd van het begin van de AUD 
en het volume van de hippocampi; hoe vroeger een persoon AUD ontwikkelde, hoe 
kleiner het volume van de hippocampi. Daarnaast was er ook een significante correlatie 
tussen het volume van de hippocampi en de duur van AUD; hoe langer een persoon al 
een AUD had, hoe kleiner de hippocampi. Hoewel dit onderzoek laat zien dat de 
hippocampi van adolescenten gevoelig lijken te zijn voor alcohol, is er niet gecorrigeerd 
voor psychiatrische comorbiditeit, zoals een posttraumatische stressstoornis. Omdat 
aangetoond is dat een posttraumatisch stressstoornis en depressiviteit ook geassocieerd 
zijn met een reductie in het volume van de hippocampi (Nutt & Malizia, 2004), is het 
noodzakelijk om hiervoor te corrigeren in een onderzoek waarin men uitspraken wil 
doen over het effect van alcohol.  
 
In een onderzoek (Nagel et al., 2005) naar de effecten van alcohol op de hersenen van 
jongeren met een AUD, maar geen psychiatrische comorbiditeit (m.u.v. 5 jongeren met 
’’conduct disorder (CD)’’21) onder 14 jongeren met AUD en een controlegroep van 17 
jongeren, bleek dat alleen de linkerhippocampus significant kleiner was in de AUD 
groep, ook wanneer de 5 jongeren met CD buiten beschouwing werden gelaten. De 
rechterhippocampus was dus niet verkleind in de AUD groep, maar er werd in dit 
onderzoek wel gevonden dat er in de jongeren met CD, een kleine maar significante 
                                          
21 Conduct Disorder is een term die gegeven wordt aan kinderen en jongeren die grote moeite hebben 




negatieve correlatie was tussen ernst van de CD en het volume van de 
rechterhippocampus, in lijn met eerder onderzoek dat aantoonde dat de 
rechterhippocampus verkleind is in jongeren met CD (Kruesi et al., 2004). Dit suggereert 
dat het verkleinde volume van de rechterhippocampus die gevonden is in de studie van 
De Bellis en medewerkers (2000) niet het gevolg is van alcohol, maar van een 
onderliggende psychiatrische comorbiditeit. Verder correleerde de gevonden reductie 
van de linkerhippocampus niet met specifieke alcoholgebruikskarakteristieken zoals dat 
wel het geval was bij de studie van De Bellis en medewerkers (2000). Wanneer 
alcoholgebruik de oorzaak is van het verkleinde volume, zou je verwachten dat 
bijvoorbeeld de duur van AUD en beginleeftijd hierop van invloed zijn. Omdat dit niet zo 
is, is het niet mogelijk om te spreken van een oorzakelijke relatie tussen het 
alcoholgebruik en de geobserveerde reductie, maar is de reductie misschien een 
afwijking die al bestond voordat de AUD begon en deze afwijking juist een risicofactor 
voor het ontwikkelen van een AUD is. Omdat er nog geen onderzoeken zijn die een 
voormeting hebben gedaan, is het onmogelijk om hierover definitief uitspraak te doen.  
 
Desalniettemin is in verschillende onderzoeken (Squeglia et al., 2009) aangetoond dat 
zwaar drankgebruik, zonder de aanwezigheid van psychiatrische comorbiditeit, gepaard 
gaat met een verkleind volume van de linkerhippocampus, waarbij sommige 
onderzoeken wel een correlatie vonden tussen ernst van AUD en verhoogde rechts-links 
asymmetrie in de hippocampi (Medina et al., 2007) en andere niet (Nagel et al., 2005).  
Dit suggereert dat er een verband is tussen alcoholgebruik en de grootte van de 
hippocampus, wat wordt bevestigd door de bevindingen in dierexperimenteel onderzoek 
waarin gevonden is dat de hippocampus bijzonder gevoelig lijkt te zijn voor 
alcoholgebruik, ondanks dat er geen directe uitspraken gedaan kunnen worden over 
oorzaak en gevolg in dit verband onder adolescenten. 
 
In volwassenen met AUD is het volume van de PFC significant kleiner dan in niet 
gebruikers. In een studie (Medina et al., 2008) naar het volume van de PFC gedaan 
onder adolescenten (15-17 jaar) 
met AUD en zonder 
psychiatrische comorbiditeit, 
kwam naar voren dat alcohol een 
sekse-specifiek effect op het 
volume van de PFC had, zoals te 
zien in fig 12. Zo bleken 
adolescente mannen met AUD 
een vergroot volume van de PFC 
te hebben, terwijl adolescente 
vrouwen met AUD juist een 
verkleind volume van de PFC 
hadden, waarbij het effect ook 
groter was dan in de mannen. 
Hoewel witte stof en grijze stof 
verschillende functies vervullen 
en het daarom belangrijk is om 
hierin onderscheid te maken, 
was het in deze studie niet 
Fig 12: Gemiddelde volume van de PFC uitgezet naar geslacht 
en alcoholgebruik (AUD vs. non-AUD) (Medina et al., 2008). 
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mogelijk om te onderscheiden of de volumeafname het gevolg was van witte of grijze 
stof. Hoewel ook in deze studie het volume van de PFC zowel een oorzaak als een 
gevolg van de AUD kan zijn, is geslacht wel van invloed op de relatie tussen AUD en het 
volume van de PFC. 
 
Het is al langer bekend dat volwassen alcoholisten een verminderd volume en kwaliteit 
van witte stof in de hersenen hebben. De kwaliteit van witte stof is ook onderzocht 
onder jongeren met en zonder AUD m.b.v. Diffusion Tensor Imaging (DTI). DTI is een 
techniek om de integriteit van weefsels te karakteriseren door de diffusie van 
watermoleculen in witte stof te onderzoeken. Een veelgebruikte maat hierbij is Fractional 
Anisotropy (FA), welke de integriteit c.q. samenhang van witte stof weergeeft (Squeglia 
et al., 2009). In een onderzoek (Jacobus et al., 2009) waarbij gekeken is naar de 
kwaliteit van witte stof onder 14 bingedrinkers (16-19 jaar) vergeleken met 14 controle 
adolescenten kwam naar voren dat bingedrinkers een significant (p<0.05) lagere FA 
waarde hadden dan de controlegroep in verschillende hersengebieden, waaronder delen 
die de temporale en occipitale kwab verbinden.  
 
In een ander onderzoek naar de kwaliteit van witte stof onder adolescenten (gemiddelde 
leeftijd van 16.5) met AUD (Tapert et al., 2003), waarbij ook gescreend is op eventuele 
aanwezigheid van psychiatrische comorbiditeit, werd een soortgelijk resultaat gevonden. 
Hierbij werd een significant lagere FA gevonden voor het corpus callosum, vooral in het 
splenium, de achterzijde van het corpus callosum. Daarnaast bleek dat verminderde 
witte stof integriteit significant gecorreleerd was aan de duur van AUD, het aantal 
alcoholontwenningsverschijnselen en recente consumptie van grote hoeveelheden 
alcohol. Hoewel ook in dit onderzoek geen voormeting is gedaan en de verminderde 
integriteit dus niet direct oorzakelijk aan alcoholgebruik te verbinden is, wijst het feit dat 
ernst van de vermindering in de witte stof integriteit gecorreleerd is aan specifieke 
alcohol gebruikskarakteristieken aan dat dit mogelijk wel zo is. Toekomstig prospectief 
onderzoek met een voormeting zal dit moeten uitwijzen. 
3.2 Veranderingen in hersenfuncties na alcoholgebruik 
Zoals al eerder gezegd, wordt fMRI gebruikt om neurale activiteit in de hersenen te 
onderzoeken door het meten van veranderingen in de hoeveelheid zuurstof in het bloed. 
De hoeveelheid zuurstof in het bloed wordt onder andere beïnvloed door de Cerebral 
Blood Flow (CBF); onderzoeken onder zowel volwassenen als adolescenten hebben 
uitgewezen dat alcoholisten een verminderde CBF vertonen vergeleken met 
controlegroepen die geen alcohol gebruiken (Squeglia et al., 2009). 
 
In een studie (Tapert et al., 2004) gedaan naar het patroon van hersenactiviteit tijdens 
een taak die beroep doet op het ruimtelijke werkgeheugen, kwam naar voren dat 
adolescenten (15-17 jaar) die gedurende 1 of 2 jaar zwaar (zware drinkers, n=15) 
gedronken hadden een abnormale reactie hadden. Hoewel zowel de groep zware 
drinkers als de groep lichte drinkers (n=19) even goed presteerden op de taak, 
vertoonden de zware drinkers een alternatief patroon van hersenactiviteit. Zware 
drinkers hadden een verlaagde activiteit in frontale regio’s en in het cerebellum. Dit ging 
gepaard met een verhoogde activiteit in de pariëtale kwab. Adolescenten met meer 
ontwenningsverschijnselen en grotere alcoholconsumptie hadden een sterker alternatief 
patroon van hersenactiviteit. De test vond plaats nadat de participanten 30 dagen geen 
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alcohol hadden geconsumeerd. Dit laat zien dat adolescenten al na een of twee jaar 
zwaar drinken, een mogelijke neurale reorganisatie vertonen waarbij de verhoogde 
activiteit in de pariëtale kwabben mogelijk compenseert voor de verminderde activiteit in 
de andere genoemde hersengebieden. Een andere studie door dezelfde groep (Tapert et 
al., 2001) vond dat adolescente vrouwen die 4 of 5 jaar zwaar gedronken hadden, 
lagere bloedzuurstof concentraties hadden in frontale en pariëtale gebieden. In dit geval 
ging deze verlaging gepaard met een slechtere prestatie van de vrouwen met AUD 
vergeleken met de controlegroep. Dat de hersenen minder zuurstof krijgen is mogelijk 
de oorzaak van de verminderde prestaties. Mogelijk kunnen de hersenen compenseren 
voor de subtielere neurale effecten tijdens een kortere periode (2 jaar) van 
bingedrinken, maar naarmate het alcoholgebruik zwaarder is en langer duurt mogelijk 
niet meer. Ook kan het zijn dat deze effecten van alcohol beïnvloed worden door 
geslacht, want uit ander onderzoek (Caldwell et al., 2005) is gebleken dat vrouwelijke 
adolescenten met AUD, na controle voor Blood Alcohol Level (BAL), sterkere afwijkingen 
vertonen in hersenfunctioneren dan mannelijke adolescenten, vooral in de frontale delen 
(verminderde activiteit in de PFC tijdens een ruimtelijke werkgeheugen test). Deze 
bevinding wordt bevestigd door de eerder genoemde verkleinde PFC die selectief in 
vrouwelijke drinkers is gevonden. 
 
Naast het ruimtelijke werkgeheugen, is ook het effect van alcohol op ’’verbale 
encodering’’ onderzocht (Schweinsburg et al., 2008). Adolescente bingedrinkers (16-18 
jaar, n=12) en een controlegroep (n=12) kregen een lijst gepaarde woorden22 te leren. 
Met behulp van de fMRI werd gekeken naar het opslaan van nieuwe en het terughalen 
van geleerde woordparen. Uit de resultaten kwam naar voren dat de bingedrinkers 
verminderde acitiviteit in de frontale en pariëtale cortex en verhoogde activiteit in de 
occipitale cortex hadden. Daarnaast onthielden de drinkers minder woorden dan de non-
drinkers. Deze resultaten suggereren dat bingedrinkers slechter presteren op het gebied 
van verbaal leren, wat mogelijk het gevolg is van verminderde activiteit van het 
werkgeheugen (frontale en pariëtale regio’s). 
 
Naast fMRI studies, is er nog een techniek die gebruikt wordt om hersenfunctionering te 
onderzoeken. Deze techniek meet Event Related Potentials (ERPs), hersengolven die 
ontstaan als reactie op een stimulus. De twee 2 componenten van ERPs, die een maat 
zijn voor aandacht en werkgeheugen, zijn ’’P3 en N2’’ 23. Verschillende studies, voor 
review zie (Tapert et al., 2005), hebben aangetoond dat het in adolescente zware 
drinkers langer duurt voordat de P3 golf verschijnt (langere latentietijd) dan in lichte 
drinkers, wat suggereert dat er beperkingen in informatieverwerking zijn gerelateerd 
aan zwaar alcoholgebruik. Een recente studie (Crego et al., 2009) onderzocht verschillen 
in N2 en P3 onder binge- en non-bingedrinkers (n=95, 18-20 jaar) tijdens een ’’visual  
                                          
22 Lijst gepaarde woorden bestaat uit een lijst waarin deelnemers een lijst moeten onthouden waarin 
steeds twee woorden worden gekoppeld zoals tafel – glas. De deelnemers krijgen tijdens de test dan 
een van de twee woorden te zien en moeten het gepaarde woord geven. 
23 P3 is een positieve hersengolf die normaal gesproken 300 ms na een stimulus plaatsvindt en dient 
als een maat voor informatieverwerking in de hersenen. N2 amplitude is een maat voor de moeite die 
het kost om informatie te verwerken, een hogere N2 is geassocieerd met meer moeite om een 
stimulus te verwerken (Crego et al., 2009) 
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identical pairs Continuous Performance Task’’ (CPT) 24. Het bleek dat hoewel beide 
groepen even goed presteerden, bingedrinkers een significant grotere N2 hadden, wat 
suggereert dat deze groep een hogere hoeveelheid aandacht nodig had dan de non-
bingedrinkers om de taak goed uit te voeren. Daarnaast was er in de bingedrinkers geen 
verschil in P3 in matching en non-matching situaties25, dat suggereert dat deze groep 
een deficiëntie in de elektrofysiologische differentiatie tussen relevante en irrelevante 
informatie heeft, indicatief voor beperkingen in processen van het werkgeheugen. Ook 
in alcoholisten worden veranderingen in P3 en N2 gevonden, welke worden gerelateerd 
aan beperkingen in het werkgeheugen. Dus, hoewel de adolescenten in deze studie niet 
kwalificeerden voor een AUD/alcoholafhankelijkheid, zijn er al wel abnormaliteiten in N2 
en P3 gevonden die ook worden gevonden in alcoholisten. 
 
Samengevat kan gesteld worden dat adolescente bingedrinkers tot een maand na het 
stoppen met drinken een verstoring van de werking van bepaalde hersengebieden 
hebben, waarbij verminderde activiteit in frontale delen gevonden wordt en in sommige 
gevallen gaat dit gepaard met verhoogde activiteit in de andere hersenregio’s. 
Daarnaast suggereren de ERPs studies dat de informatieverwerking in de hersenen 
slechter verloopt in bingedrinkers. Echter, ook voor deze fMRI en ERPs studies geldt dat 
er geen voormeting heeft plaatsgevonden en daarnaast geldt dat de onderzoeksgroepen 
relatief klein zijn, zodat er geen uitspraken over een oorzakelijke relatie tussen 
alcoholgebruik en hersenfunctionering kan worden gedaan. Daarnaast is er ook niets te 




                                          
24 CPT is een test waarin elke stimulus (een visueel teken) in een set van plaatjes, als deze twee keer 
achter elkaar verschijnt, een doelstimulus wordt waarop gereageerd moet worden. CPT wordt gebruikt 
als maat voor werkgeheugen, aandacht, remmende processen (hogere denkfuncties, PFC) (Crego et 
al., 2009)  
25 Een matching situatie in CPT is er eentje waarin een onderdeel van een plaatje twee maal achter 
elkaar verschijnt in de set van plaatjes en dus ''matcht''. 
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3.3 Neurocognitief functioneren 
Een onderdeel van de hersenfunctie die vaak is onderzocht in zowel jongeren als 
volwassenen is neurocognitief functioneren, waaronder bijvoorbeeld geheugenfunctie, 
abstract denken, plannen en aandacht vallen. Verschillende studies wijzen erop dat 
zwaar alcoholgebruik in jongeren geassocieerd is met schadelijke effecten in 
neurocogniftief functioneren.  
 
Uit het dierexperimenteel onderzoek in het vorige hoofdstuk kwam onder andere naar 
voren dat adolescente ratten gevoeliger zijn voor de acute effecten van alcohol op het 
geheugen dan volwassen ratten. Hoewel een vergelijkbaar onderzoek ethisch niet is 
toegestaan onder adolescenten, is er wel een onderzoek gedaan (Acheson et al., 1998) 
naar het acute effect van alcohol onder jongvolwassenen in de leeftijd van 21-29 jaar. 
Bron Model Drinkgedrag Gemeten Resultaat 
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Vervolg tabel 4: overzicht besproken onderzoeken paragraven 3.1 en 3.2 
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In dit placebo-gecontroleerde experiment werd de acquisitie van zowel het verbale (taal) 
als het non-verbale (figuren) geheugen getest bij 0.6 gram alcohol/kg lichaamsgewicht, 
resulterend in een gemiddelde BAL van 0.076 mg/dl. Er waren geen leeftijdsafhankelijke 
significante verschillen in de peak BAL of in het tempo van alcoholeliminatie. Uit de 
resultaten kwam naar voren dat de subgroep van 21-24 jaar significant slechter 
presteerde na alcoholblootstelling dan de groep van 25-29 jaar. Deze resultaten 
suggereren dat ook voor mensen geldt dat de effecten van alcohol op het geheugen 
sterker zijn in adolescenten dan in volwassenen.  
 
Veel  oudere onderzoeken (Tarter et al., 1995; Tapert & Brown, 2000; Tapert & Brown, 
1999) die worden aangehaald om uitspraken te doen over de gevolgen van adolescent 
alcoholgebruik op het neurocognitief functioneren, zijn daarvoor in feite niet geschikt. 
Deze onderzoeken zijn gedaan onder adolescenten die niet alleen alcohol misbruiken, 
maar ook andere drugs en daarnaast is veelal geen rekening gehouden met 
psychiatrische comorbiditeit. In deze onderzoeken komt consequent naar voren dat 
adolescent alcohol- en druggebruik leidt tot lagere scores op het gebied van 
taalvaardigheid en intelligentie (Moss et al., 1994), aandacht, onderscheidingsvermogen, 
schoolprestaties (Tarter et al., 1995), ruimtelijk inzicht en leren (Tapert et al., 2002). 
 
Een onderzoek naar de effecten van alcohol in alcoholafhankelijke adolescenten waarin 
wel is gecorrigeerd voor afhankelijkheid van andere drugs, is gedaan door Brown en 
medewerkers (Brown et al., 2000). In dit onderzoek werden neuropsychologische tests 
gegeven aan 33 alcoholafhankelijke adolescenten (15-16 jaar) zonder afhankelijkheid 
van andere drugs en een controlegroep van 24 adolescenten, nadat beide groepen 3 
weken abstinent waren geweest. Hieruit kwam naar voren dat de alcoholafhankelijke 
adolescenten slechter presteerden in taken die een beroep deden op het verbale en 
non-verbale geheugen, dat wil zeggen dat de alcoholafhankelijke jongeren gemiddeld 
minder verbale en non-verbale informatie konden terughalen.  
 
Daarnaast werd gevonden dat alcoholafhankelijke jongeren met meer recente 
(afgelopen 3 maanden) alcoholontwenningsverschijnselen ook significant slechtere 
prestaties hadden op het gebied van ruimtelijke inzicht en dat jongeren met meer 
alcoholontwenningsverschijnselen gedurende de totale periode van alcoholgebruik 
significant was gecorreleerd aan het slechter terughalen van verbale en nonverbale 
informatie. Hoewel in dit onderzoek geen voormeting is gedaan, niet gecorrigeerd is 
voor de aanwezigheid van psychiatrische comorbiditeit en de alcoholafhankelijke groep 
significant meer blootgesteld was aan andere drugs, lijkt er wel een verband te zijn 
tussen deze hersenfuncties en alcoholgebruik, vanwege de significante relatie tussen de 
ontwenningsverschijnselen en het cognitief functioneren. 
 
Het recentere onderzoek naar alcoholgebruik onder jongeren heeft zich geconcentreerd 
op bingedrinken, omdat verschillende studies, voor review zie (Courtney & Polich, 2009), 
hebben uitgewezen dat het risico op hersenschade groter is in bingedrinkers dan in non-
bingedrinkers en omdat alcoholgerelateerde problemen geassocieerd zijn met een 
bingedrinken patroon. Zo blijkt uit een studie (Kokavec & Crowe, 1999) gedaan onder 
volwassenen naar het verschil van effecten op hogere denkfuncties, ’’executive’’ functie, 
tussen een chronisch en bingedrinkers, dat de prestaties van beide groepen gelijk 
waren, hoewel de chronische drinkers 3 keer meer alcohol per week consumeerden.  
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Zoals ook uit de hiervoor besproken studie van Brown et al. (2000) blijkt, is het aantal 
ontwenningsverschijnselen gerelateerd aan de verminderde hersenfunctie. In een binge 
drinkpatroon is er sprake van ontwenning na elke keer dat er hevig gedronken wordt en 
het is dus belangrijk om een onderscheid te maken in het drinkpatroon. 
 
Een van de recente onderzoeken naar het effect van drinkpatroon (binge vs non-
bingedrinken) op de functie van de frontale en temporale kwabben (Weissenborn & 
Duka, 2003) is gedaan onder 96 studenten (18-34 jaar, gemiddelde leeftijd 21.84). In 
dit onderzoek is gecorrigeerd voor de aanwezigheid van psychiatrische comoribiditeit, 
maar zijn verschillen in drugsgebruik niet meegenomen. Hiertoe werd de deelnemers 
gevraagd 12 uur voor het experiment geen alcohol meer te nuttigen. Het experiment 
bestond uit een Spatial Working Memory test (SMW) voor het ruimtelijke geheugen (een 
Cambridge Neuropsychological Test Automated Battery (CANTAB)26 subtest, welke 
gerelateerd is aan de functie van PFC, en een test die een beroep doet op de functie van 
de temporele kwab, een ’’pattern recognition test’’. De testen werden afgenomen onder 
een blootstelling van 0.8 gram alcohol/kg lichaamsgewicht. 
 
Zoals te zien is in fig 13, was er een significant effect van bingedrinken op de resultaten 
van de ruimtelijke werkgeheugen test. Bingedrinkers presteerden niet alleen slechter in 
de ruimtelijke werkgeheugentaak, maar ook in de pattern recognition test. Er werden 






















                                          
26 CANTAB subtest waarin deelnemers door een ruimtelijke verdeling van boxen moeten zoeken om 
een verstopt teken te vinden, er is altijd maar 1 teken per keer verstopt. Wanneer een teken in een 
box is gevonden, zal die box nooit meer gebruikt worden om een teken in te verstoppen. De 
experimenten vinden plaats met 5, 6 of 8 boxen. Van Between-Search errors is sprake wanneer een 
participant teruggaat naar een box waarin al een keer een teken is gevonden (Weissenborn & Duka, 
2003). 
Fig 13: Resultaten van Spatial Working Memory (SWM) test. Getoond 
zijn het aantal B-S errors = between- search errors voor alcohol en 
placebogroepen, onderverdeeld in bingers en non-bingers. * P < 
0.05 en effect van bingedrinken (Weissenborn & Duka, 2003) 
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gebruikt worden om direct uitspraken te doen over de adolescentie, hoewel de 
gemiddelde leeftijd wel 21 jaar was, maar het is wel duidelijk dat een geschiedenis van 
bingedrinken een grotere verslechtering in prestaties die een beroep doen op de 
temporale en prefrontale cortex tot gevolg heeft bij een acute alcoholblootstelling en bij 
de placebo-blootstelling dan non-bingedrinken. 
 
Een ander onderzoek (Townshed & Duka, 2005) naar het effect van bingedrinken op 
cognitief functioneren is gedaan onder 100 vrijwilligers (18-30 jaar, gemiddelde leeftijd 
20.9) welke werden verdeeld in een binge- en nonbingegroep. Er waren geen 
significante verschillen tussen beide groepen in drugsgebruik en er is gecorrigeerd voor 
psychiatrische comorbiditeit. Uit de resultaten kwam naar voren dat bingedrinkers 
slechter presteerden in verschillende cognitieve taken die een beroep doen op de 
frontale kwabben, zoals ruimtelijke werkgeheugen en impulscontrole. Dit werd onder 
andere gemeten met de ‘Vigilance taak’, waarin de deelnemers niet mogen reageren na 
een waarschuwende stimulus, totdat een doel stimulus verschijnt. Deze taak meet 
aandacht en impulscontrole. Het bleek dat met name vrouwelijke bingedrinkers slechter 
waren in impulscontrole dan de nonbingedrinkende vrouwen. Dit effect van 
bingedrinken bleek significant gecorreleerd te zijn aan de leeftijd waarop begonnen 
werd met drinken. Helaas is ook in dit onderzoek geen voormeting gedaan, zodat de 
mogelijkheid bestaat dat juist de verminderde neurocognitieve functies de oorzaak zijn 
van het bingedrinken in plaats van andersom.  
 
Deze zelfde onderzoeksgroep (Scaife & Duka, 2009) onderzocht in een recenter 
onderzoek niet alleen de verschillen in neurocognitief functioneren geassocieerd met de 
frontale kwabben, maar ook met de temporale kwabben en de functie van de 
hippocampus (n=60, 18-30 jaar, gemiddelde leeftijd 20,6) tussen binge- en nonbinge-
drinkers. Er waren geen significante 
verschillen tussen beide groepen in 
drugsgebruik en er is gecorrigeerd 
voor psychiatrische comorbiditeit. 
Deelnemers werd gevraagd voor de 
test tenminste 12 uur geen alcohol te 
drinken. In de resultaten werd vooral 
een verschil in functies van PFC 
gevonden, waarbij bingedrinkers 
slechter presteerden dan de non-
bingedrinkers. Dit verschil was enkel 
gecorreleerd aan drinkpatroon en niet 
aan de totale hoeveelheid alcohol 
gedronken per week. De functie van 
de temporale kwab en de 
hippocampus is gemeten m.b.v. 
’’Paired Associated Learning’’ (PAL)27. 
                                          
27 PAL bestaat uit 8 fases en meet het visuele geheugen en het nieuw leren. Hiertoe moeten 
deelnemers de locatie van een per fase toenemend aantal patronen onthouden (Scaife & Duka, 2009). 
Wanneer de deelnemer niet meer in staat is om de locatie te onthouden, krijgt hij/zij de locatie van 
het patroon weer even te zien en daarmee een tweede poging. 
 
Fig 14: Totaal aantal fouten gemaakt in de PAL 
onderverdeeld in binge- en non-bingedrinkers. (*) P < 
0.08 vergeleken met nonbinge-drinkers (Scaife & Duka, 
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Zoals te zien is in fig. 14 maakten bingedrinkers in totaal significant meer fouten. 
Daarnaast voltooiden bingedrinkers significant (P < 0.05) minder fases dan de non-
bingedrinkers gedurende de eerste poging. De lagere score voor PAL is een indicator 
van verminderde functie van het geheugen en is in lijn met andere onderzoeken waarin 
jongeren met AUD een verkleind volume van de linkerhippocampus hadden.  
 
De tot dusver besproken studies maken enkel onderscheid tussen wel of geen 
bingedrinkers, maar een recente studie (Goudriaan et al., 2007) heeft dit concept verder 
gedifferentieerd door op basis van hoe vaak per maand een persoon bingedrinkt 
verschillende klasses bingedrinkers te introduceren waarbij gekeken werd naar het effect 
op besluitvorming. Hiertoe zijn 4266 studenten (gemiddelde leeftijd bij start van de 
studie: 17.9 jaar) gevraagd om een vragenlijst in te vullen over hun alcohol- en 
drugsgebruik gedurende het afgelopen jaar, en werd vervolgens gedurende 3 jaar twee 
maal per jaar een tweede vragenlijst gegeven (6 meetmomenten; vanaf hier wave 
genoemd). Er werd een onderverdeling 
gemaakt op basis van de in iedere 
vragenlijst terugkerende vraag: ‘Hoe vaak 
heb je in de afgelopen dagen 5 drankjes 
of meer gedronken tijdens 1 
gelegenheid?’ (antwoordopties: ‘nooit’; ‘1 
maal’; ‘2-3 maal’; ‘1-2 maal per week’; ‘3-
4 maal per week’; ‘5-6 maal per week’; 
‘elke dag’; ‘meerdere keren per dag’). Na 
de 6e golf zijn de respondenten die alle 
vragenlijsten hadden ingevuld 
onderverdeeld in 4 categorieën, zoals te 
zien in fig. 15. In elke categorie werden 
willekeurig 25 mannen en 25 vrouwen 
geplaatst voor de besluitvormingstest 
(gemiddelde leeftijd 19.9 jaar). Het 
vormen van een besluit heeft te maken 
met evaluatie en toekenning van positieve en negatieve consequenties, een proces 
waarbij de PFC, het striatum en de basale ganglia een belangrijke rol spelen. De test die 
hiervoor is gebruikt is de Iowa Gambling Test (IGT)28. Uit de resultaten kwam naar 
voren dat er geen significante correlatie was tussen de IGT score en psychiatrische 
aandoeningen en druggebruik. De belangrijkste bevinding was dat de IGT score 
verslechterd was in zware bingedrinkers (minimaal 2 keer per week bingedrinken, 95% 
van de tijd dat het onderzoek duurde) vergeleken met lichte bingedrinkers (minimaal 2 
keer per week bingedrinken, 3% van de tijd dat het onderzoek duurde). Ook bleek dat 
zwaar alcoholgebruik op wave 0 en wave 1 (17-19 jaar) sterker gerelateerd was aan een 
lagere IGT score dan zwaar alcoholgebruik in de latere periodes (20-21 jaar). Dit 
suggereert dat zwaar bingedrinken op jongere leeftijd meer schadelijke effecten heeft 
dan op latere leeftijd. Helaas geldt ook voor deze studie dat alleen een IGT is 
afgenomen op het eindpunt van de studie en niet het beginpunt, zodat niet uitgesloten 
                                          
28 IGT; hierin spelen deelnemers een kaartspel op de pc, waarbij geprobeerd moet worden een 
winstrategie te ontwikkelen door kaarten te selecteren van voordelige i.p.v. nadelige stapels. Nadelige 
beslissingen in IGT is gevonden in verschillende studies van mensen met schade in de PFC en mensen 
met ADHD (Goudriaan et al., 2007) 
Fig 15: overzicht van het typische aantal 
drankjes per week onderverdeeld in de 4 
categorieën (Goudriaan et al., 2007)  
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kan worden dat het maken van slechtere beslissingen de oorzaak van het bingedrinken 
is in plaats van het gevolg. 
 
Naast de tot nu toe besproken neurocognitieve functies, is ook het effect van alcohol op 
het prospectieve geheugen onderzocht. Zo werd er recent onderzoek (Heffernan & 
Bartholomew, 2006) verricht naar het effect van alcohol op het prospectieve geheugen 
onder 55 adolescenten (16-19 jaar, gemiddelde leeftijd 18.7 jaar) die werden 
geclassificeerd als excessieve alcoholgebruikers; voor mannen respectievelijk vrouwen 
meer dan 21 of 14 units alcohol per week gedurende 1 jaar. Voor de controlegroep werd 
een groep van 31 adolescenten gebruikt die ver onder dit wekelijkse aantal units zaten. 
De test vond plaats nadat 72 uur geen alcohol of drugs was gebruikt. Beide groepen 
waren niet significant verschillend in het gebruik van andere drugs, alleen de 
alcoholgroep gebruikt meer nicotine. Uit de resultaten kwam naar voren dat 
adolescenten die excessief alcohol gebruikten slechter scoorden voor het langetermijn 
en kortetermijn prospectieve geheugen. Het langetermijn prospectieve geheugen werd 
gemeten met vragen als ‘Ik vergat een verjaardagskaart te sturen (gedurende het 
afgelopen jaar)’ en het kortetermijn prospectieve geheugen heeft betrekking op vragen 
als ‘Ik vergat een postzegel op de brief te doen voordat ik het op de brievenbus deed 
(gedurende de afgelopen maand)’. Een sterk punt van dit onderzoek is dat het een van 
de weinige onderzoeken is waarin er geen significante verschillen zaten in beide groepen 
in termen van druggebruik, maar helaas mist ook dit onderzoek een voormeting. 
3.4 Familiegeschiedenis van AUD en neurocognitief functioneren 
Omdat geen van de onderzoeken een voormeting hebben gedaan, is het niet mogelijk 
om uitspraken te doen over de werkelijke oorzaak van het verminderde cognitieve 
functioneren en de abnormaliteiten gevonden in het structurele hersenonderzoek. Het 
kan namelijk zijn dat deze resultaten een gevolg zijn van alcoholgebruik tijdens de 
adolescentie, maar andersom, dat een andere genetische of omgevingsfactor juist de 
oorzaak is van de resultaten en leidt tot alcoholgebruik, kan ook waar zijn. Een 
onderzoek dat hierin meer inzicht verschaft is gedaan door Tapert en medewerkers 
(Tapert & Brown, 2000). In dit onderzoek is het effect van familiegeschiedenis van AUD 
op het neuropsychologische functioneren van adolescenten in de leeftijd van 13-18 jaar 
(n=151). Een familiegeschiedenis van AUD wordt gedefinieerd als het hebben van 
familieleden die alcoholafhankelijk zijn of zijn geweest, waarin een onderscheid wordt 
gemaakt tussen biologische ouders en andere (verdere) familieleden. De deelnemers 
werden verdeeld in 4 groepen: 
 
• Een groep ontwende (3 weken) Alcohol and Other Drug (AOD)-afhankelijke 
adolescenten met een familiegeschiedenis van AUD. 
• Een groep ontwende (3 weken) AOD-afhankelijke adolescenten zonder een 
familiegeschiedenis van AUD. 
• Een groep zonder misbruik van AOD met een familiegeschiedenis van AUD.  
• Een groep zonder misbruik van AOD zonder een familiegeschiedenis van AUD. 
 
Alle groepen kregen een batterij voorgelegd met meerdere neuropsychologische tests 
waarbij de domeinen taal, ruimtelijk geheugen, verbaal geheugen, aandacht en hoger 
denken (executive function) onderzocht werden. Uit het onderzoek bleek dat 
familiegeschiedenis van AUD and AOD-afhankelijkheid aparte risicofactoren zijn voor 
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slechter neuropsychologisch functioneren op het gebied van taal en aandacht. Onder de 
adolescenten zonder familiegeschiedenis van AUD, presteerden de AOD-afhankelijke 
jongeren slechter dan de non-AOD-afhankelijke jongeren. Het functioneren op het 
gebied van aandacht en leren was gelijk voor AOD-afhankelijke adolescenten zonder 
familiegeschiedenis van AUD en adolescenten die niet AOD-afhankelijk waren, maar wel 
een familiegeschiedenis van AUD hadden. Dit laat zien dat zowel het hebben van een 
familiegeschiedenis van AUD als het afhankelijk zijn van AOD beide aparte risicofactoren 
zijn voor het slechtere neuropsychologisch functioneren. Ook een ander onderzoek (Hill 
& Shen, 2002) naar de rol van familiegeschiedenis van AUD op hersenfunctioneren van 
kinderen en adolescenten, via ERP onderzoek, kwam tot een vergelijkbare conclusie. 
Hieruit bleek dat kinderen van alcoholisten vertraagd zijn in de ontwikkeling van het 
normale P3-patroon (verlaagde P3 amplitude en langzamer ontwikkelingspatroon tijdens 
de adolescentie). Uit deze beide onderzoeken blijkt dat, voor tenminste een aantal van 
de geobserveerde abnormaliteiten, familiegeschiedenis van AUD een oorzaak/risicofactor 
is ongeacht van wel/geen alcoholgebruik en tegelijkertijd is familiegeschiedenis van AUD 
zelf een risicofactor voor alcoholgebruik. Dit laat ook zien dat het voor onderzoeken naar 
de effecten van alcohol op de hersenen belangrijk is om te corrigeren voor 
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3.5 Conclusies humaan onderzoek 
Verschillende onderzoeken hebben een correlatie gevonden tussen de grootte van de 
hippocampus en adolescent alcoholgebruik. Hoewel verschillende bevindingen zijn 
gedaan, zoals een kleiner volume van de linkerhippocampus of een kleiner volume van 
zowel de linker- als de rechterhippocampus en volumeafnames die in sommige 
onderzoeken wel en in sommige onderzoeken niet gecorreleerd waren aan verschillende 
alcoholgebruikskarakteristieken, kan algemeen gesteld worden dat adolescenten met 
AUD een verkleinde hippocampus hebben, die niet het gevolg is van de aanwezigheid 
van psychiatrische comorbiditeit (De Bellis et al., 2000; Nagel et al., 2005). Er kan niet 
gesteld worden dat dit het gevolg is van alcoholgebruik, maar de resultaten suggereren 
wel dat de adolescente hippocampus extra gevoelig is voor de effecten van alcohol, daar 
zulke specifieke effecten in volwassen alcoholisten niet gevonden worden (Ragan et al., 
1999). Naast het volume van de hippocampus, is er ook een correlatie gevonden tussen 
de integriteit van de witte stof en alcoholgebruik, waarbij de vermindering aan integriteit 
in dit geval wel gecorreleerd bleek te zijn met specifieke alcoholgebruikskarakteristieken 
(Bava et al., 2009). Echter, ook hier kan niet gesproken worden van een oorzakelijke 
relatie. Tot slot is uit het structurele onderzoek gebleken dat er ook een correlatie is 
tussen het volume van de PFC in adolescenten en het hebben van een AUD, waarbij in 
vrouwen met AUD de PFC vergroot was en in mannen met AUD licht verkleind. Hierbij 
geldt dat de correlatie tussen AUD en het volume van de PFC in vrouwen groter is dan in 
mannen (Medina et al., 2008).  
 
Verschillende onderzoeken hebben (Tapert et al., 2004; Tapert et al., 2001) met behulp 
van fMRI aangetoond dat adolescente bingedrinkers, na 30 dagen geen alcohol meer 
genuttigd te hebben, een abnormaal patroon van hersenactiviteit hebben tijdens het 
doen van verschillende geheugentaken. Hierbij wordt er een significant verminderde 
activiteit in de frontale delen gevonden, welke in sommige gevallen gepaard gaat met 
een verhoogde activiteit in pariëtale en/of occipitale regio’s. In sommige onderzoeken 
gaat dit abnormale patroon van hersenactiviteit gepaard met een verminderde prestatie 
taken die een beroep doen op bv het verbale en ruimtelijke werkgeheugen (Brown et 
al., 2000). De verminderde activiteit in de frontale regio’s is sterker in adolescente 
vrouwen met AUD dan in adolescente mannen met AUD wat suggereert dat vrouwen 
mogelijk gevoeliger zijn, in lijn met het grotere effect op het volume van PFC in vrouwen 
met AUD (Weissenborn & Duka, 2003). Daarnaast blijkt uit de ERP studies (Crego et al., 
2009) dat adolescent bingedrinken gecorreleerd is met een slechtere 
informatieverwerking (werkgeheugen). Deze resultaten worden ook gevonden voor 
adolescenten die regelmatig bingedrinken, maar niet kwalificeren voor een AUD. Maar 
ook voor deze fMRI en ERP studies geldt dat er geen voormeting is gedaan, zodat over 
oorzakelijkheid geen uitspraken gedaan kunnen worden.  
 
Zoals ook uit dierexperimenteel onderzoek blijkt, zijn de effecten op het geheugen na 
een acute alcoholblootstelling groter voor adolescenten dan voor volwassenen (Acheson 
et al., 1998). Ook blijkt dat, na 3 weken abstinentie, alcoholafhankelijke jongeren 
slechter presteren op verschillende neurocognitieve gebieden, zoals verbaal en non-
verbaal geheugen, waarbij een correlatie is gevonden tussen aantal/duur van 
ontwenningsverschijnselen en een slechter neurocognitieve functioneren (Brown et al., 
2000). Ook is gevonden dat bingedrinkers slechter presteren in verschillende cognitieve 
taken die een beroep doen op de frontale kwabben (bv. impulscontrole), en dat de 
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slechtere prestatie significant (p<0.05) gecorreleerd is met de beginleeftijd van drinken. 
Dat wil zeggen hoe jonger begonnen is met drinken, hoe slechter de prestatie. 
(Townshed & Duka, 2005). Daarnaast is deze correlatie sterker in vrouwelijke 
bingedrinkers dan in mannelijke bingedrinkers. Naast gevonden vermindering in taken 
die een beroep doen op de PFC, suggereren andere onderzoeken (Scaife & Duka, 2009) 
dat ook functies die een beroep doen op de temporale kwabben en de hippocampus 
significant verslechterd zijn in bingedrinkers.  
 
Onderzoek heeft ook aangetoond (Goudriaan et al., 2007) dat onder adolescente 
bingedrinkers, de zwaardere bingedrinkers slechter presteren in functies die een beroep 
doen op de PFC, het striatum en de basale ganglia (gemeten door de IGT) dan de 
lichtere bingedrinkers en dat de slechtere prestaties zijn gecorreleerd aan een vroegere 
startleeftijd van bingedrinken. Tot slot is er ook een correlatie gevonden tussen 
adolescent alcoholgebruik en het prospectieve geheugen waarbij de zware drinkers, 72 
uur alcoholvrij, slechter presteerden dan de controlegroep (Heffernan & Bartholomew, 
2006) 
 
Hoewel deze sterke correlaties zijn gevonden tussen bingedrinken en het neurocognitief 
functioneren en patroon van hersenactiviteit, zijn ook omgeving en genetica hierop van 
invloed. Dit omdat uit andere onderzoeken blijkt dat erfelijke en omgevingsfactoren ook 
een oorzaak kunnen zijn van verminderingen in neurocognitief functioneren en 
beperkingen in hersenfunctionering (gevonden in ERP studies), omdat deze effecten ook 
gevonden worden in adolescenten zonder zwaar alcoholgebruik, maar met een 
familiegeschiedenis van AUD (Tapert & Brown, 2000; Hill & Shen, 2002). 
 
Hoewel dus in geen van de onderzoeken een voormeting is gedaan en ook genetische 
en omgevingsfactoren van invloed zijn op de besproken resultaten, is het zeer 
aannemelijk dat adolescent alcoholgebruik leidt tot abnormaliteiten in de 
hersenstructuur, de hersenfunctie en het neurocognitief functioneren. Hierbij geldt dat 
hoe langer het bingedrinken duurt en hoe zwaarder het was, hoe sterker de effecten, 
welke daarnaast zijn gecorreleerd aan ontwenningsverschijnselen en de beginleeftijd 
met drinken. Ook geldt dat de effecten in de frontale delen van de hersenen sterker zijn 
in vrouwelijke dan in mannelijke adolescenten. 
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4. Duurzame Gezondheid 
 
Dit hoofdstuk zal kort ingaan op wat duurzame gezondheid is en zal tevens de overige 
effecten van alcoholmisbruik kort weergeven die de noodzaak tot preventie 
onderstrepen. Hierbij geldt dat wanneer je kunt voorkomen dat adolescenten op jonge 
leeftijd gaan drinken je per definitie bezig bent met duurzame gezondheid.  
4.1 Wat is duurzame gezondheid? 
De laatste jaren staat het begrip duurzaamheid wereldwijd centraal als het gaat om 
ontwikkelingen. In 1987 is duurzaamheid voor het eerst gedefinieerd in het Brundtland-
report (World Commission on Environment and Development, 1987) als: 
 
"Sustainable development is development that meets the needs of the present without 
compromising the ability of future generations to meet their own needs. It contains 
within it two key concepts: 
  - the concept of needs, in particular the essential needs of the world's 
    poor, to which overriding priority should be given; and 
  - the idea of limitations imposed by the state of technology and social   
     organization on the environment's ability to meet present and future 
   needs." 
 
Hoewel de nadruk lag op de bescherming en het behoud van de omgeving voor 
toekomstige generaties, is duurzaamheid een belangrijk concept in verschillende andere 
domeinen, zo ook gezondheid. In 1992 werd in Rio de Janeiro een conferentie van de 
Verenigde Naties gehouden waarin Agenda 21 werd goedgekeurd. Agenda 21 is een 
uitvoerig actieplan om duurzame ontwikkeling te bereiken. Een van de punten hierin, is 
het belang van het beschermen en het bevorderen van menselijke gezondheid. 
Ongezonde leefstijlen en consumptiepatronen zijn de belangrijkste factoren achter niet-
overdraagbare ziektes zoals hart- en vaatziekten en alcohol gerelateerde leverziekten. 
Voorbeelden van risicofactoren zijn te vet eten en een overmatig alcoholgebruik (Von 
Schirnding, 2002). Wanneer nu op jonge leeftijd, tijdens de adolescentie, overmatig 
alcohol wordt gebruikt heeft dit directe schadelijke effecten en mogelijk zelfs op lange 
termijn. Om duurzame gezondheid te bereiken is het noodzakelijk om het risico op 
alcoholmisbruik te minimaliseren door voorlichting, wet- en regelgeving. 
4.2 Andere nadelige effecten van adolescent alcoholgebruik 
Naast de in de vorige hoofdstukken besproken effecten van alcohol op adolescente 
hersenen zijn er nog meer nadelige effecten van alcoholgebruik op jonge leeftijd die de 
noodzaak tot preventie onderstrepen. Zo hebben adolescenten met AUD een hogere 
hoeveelheid enzymen die gebruikt worden om leverschade aan te tonen dan 
adolescenten zonder AUD. Ook blijkt uit verschillende studies gedaan onder 
adolescenten dat alcoholgebruik de hoeveelheid oestrogeen in meisjes (Block et al., 
1993) en de hoeveelheid luteïniserend hormoon en testosteron in jongens kan verlagen 
(Diamond, Jr. et al., 1986). Dit heeft mogelijk invloed op de ontwikkeling van de 
voortplantingsystemen. Daarnaast blijkt dat een verhoogde alcoholinname geassocieerd 
is met verlaagde botmineraaldichtheid in adolescente mannen (Fehily et al., 1992). 
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Hoewel hiernaar nog maar weinig humane onderzoeken zijn en meer onderzoek nodig 
is, laat dit wel zien dat adolescent alcoholgebruik behalve het effect op de hersenen ook 
nadelige effecten kan hebben op andere fysieke aspecten.  
 
Aanvullend zijn er ook associaties gevonden tussen vroeg alcoholgebruik en latere 
gedragsproblematiek. Zo is beginleeftijd van alcoholgebruik een risicofactor voor latere 
alcoholproblematiek. Uit een longitudinaal onderzoek (Mcgue & Iacono, 2008) onder 
twee tweelingcohorten bleek dat er bij adolescenten die voor hun 15e jaar alcohol 
hadden gedronken, vaker sprake was van een latere alcoholafhankelijkheid en andere 
problematiek zoals nicotineverslaving dan bij jongeren die begonnen met drinken tussen 
het 15e en 17e jaar. Een andere studie (Grant & Dawson, 1998) vond dat 40% van de 
adolescenten die beginnen met drinken voor het 14e levensjaar alcoholafhankelijk werd, 
4 maal zo veel als de adolescenten die beginnen met alcohol drinken na het 19e 
levensjaar. Hoewel verschillende onderzoeken verschillende mates van correlaties 
aangeven voor dit verband en het ook kan zijn dat vroeg alcoholgebruik enkel een 
marker voor latere alcoholproblematiek is in plaats van een causale factor, zijn er uit 
dierexperimenteel onderzoek wel aanwijzingen voor een mogelijk mechanisme achter de 
verhoogde kans op latere alcoholverslaving. Zo blijkt uit een recente studie (Philpot et 
al., 2009) dat alcohol na een enkele blootstelling het grootste effect heeft op de 
dopamine-productie door de nucleus accumbens in ratten van PD 25-35. Na 
herhaaldelijke blootstelling aan alcohol was er voor de alle leeftijdscategorieën een 
verhoging in het basale dopamine, maar was het effect op de dopamine-productie na 
een ethanol-challenge in de ratten van PD25-35 verminderd, terwijl het in de oudere 
ratten onveranderd bleef. Er vindt blijkbaar tussen PD35 en PD45 een verandering 
plaats in de capaciteit van ratten om zich aan te passen aan de effecten van 
herhaaldelijke alcoholblootstelling. Dopamine-activiteit in de nucleus accumbens wordt 
gezien als een centrale factor in drugsafhankelijkheid en verslaving. Het feit dat in de 
nucleus accumbens nog ontwikkelingen plaatsvinden tijdens de adolescentie, betekent 
dat er mogelijk een biologische basis is achter de verhoogde kans op latere 
alcoholverslaving na adolescent alcoholmisbruik. Nader onderzoek zal dit uit kunnen 
wijzen. 
 
Tot slot kan meer algemeen gesteld worden dat het gebruik van alcohol verschillende 
andere risico’s met zich meebrengt, zoals een verhoogd risico op ongevallen, 
verwondingen en risicovol seksueel gedrag (Verdurmen et al., 2006) welke het belang 
van preventie onderstrepen. Ook geldt de adolescentie als de periode waarin zeer 
belangrijke beslissingen worden genomen voor het latere leven, zoals studieniveau en 
opleidingskeuze. Dit betekent dat een vermindert neurocognitief functioneren in deze 
periode als extra nadelig kan worden gezien. 
 
Bovenstaande nadelige effecten van adolescent alcoholgebruik tonen de noodzaak tot 
preventie aan. Als door middel van voorlichting het alcoholmisbruik onder adolescenten 
kan worden verlaagd, zal dit zowel op korte als op lange termijn tot minder nadelige 






5. Discussie en conclusies 
 
Hersenontwikkeling 
Uit de verschillende onderzoeken besproken in hoofdstuk 1 is het duidelijk geworden dat 
de hersenen zich tijdens de adolescentie nog volop ontwikkelen. Omdat dit via een 
patroon gaat van ´back to front´, zijn delen van de PFC een van de laatste 
hersengebieden die zich nog ontwikkelen. Hoewel het moeilijk is om het exact te 
bewijzen, is het zeer aannemelijk dat deze ontwikkelingen bestaan uit een synaptische 
overproductie, gevolgd door een proces van pruning of snoeien. Hierbij worden de 
verbindingen die vaak worden gebruikt versterkt en permanent, terwijl de verbindingen 
die niet worden gebruikt verdwijnen. In een interview (Crone, 2009) schetste een 
hoogleraar neurocognitieve ontwikkelingspsychologie het als volgt: ’’Je kunt het zien als 
het ontstaan van allerlei kronkelpaadjes, waarbij de paadjes die je vaak beloopt 
veranderen in 4-baanswegen en de paadjes die je bijna nooit beloopt verdwijnen’’.  
 
Daarnaast geldt dat gedurende deze periode adolescenten meer geneigd zijn dan 
volwassenen om het emotionele centrum in de hersenen te gebruiken bij het maken van 
beslissingen. Dit omdat gedurende de adolescentie de input van de PFC, die belangrijk is 
voor het overzien van langetermijn gevolgen, relatief gezien minder is. Dit is onder 
andere te zien aan de onderzoeken waaruit blijkt dat adolescenten in sommige gevallen 
een hogere activatie van de amygdala hebben of bepaalde delen van de cortex niet 
activeren terwijl volwassenen dat wel doen (Monk et al., 2003). Daarnaast blijkt ook uit 
de verschillende onderzoeken dat de ontwikkelingen in de hersenen gezien door MRI’s in 
veel gevallen samenvalt met ontwikkelingen in neurocognitief functioneren. Dat wil 
zeggen dat in periodes van de synaptische overproductie er bijvoorbeeld een significant 
langere reactietijd gemeten werd bij het doen van cognitieve tests dan voor en na deze 
periode. Dit houdt in dat gedurende de adolescentie er een significante groei is in 
cognitieve processen, zoals de capaciteit om te plannen, complexe taken op te lossen en 
zelfcontrole. 
 
Op basis van deze informatie kunnen de volgende belangrijkste conclusies worden 
getrokken omtrent de adolescente hersenontwikkeling: 
- Tijdens de adolescentie zijn er toe- en afnames in het volume van de 
frontale delen van de hersenen, waarbij dit het gevolg is van synaptische 
overproductie gevolgd door pruning (Giedd et al., 1999); 
- Deze periodes van toe- en afname lopen in veel gevallen synchroon met 
de cognitieve prestaties waarbij reactietijden in de periode van de 
synaptische overproductie het langst zijn (McGivern et al., 2002); 
- Gedurende de adolescentie vindt er een verandering in het patroon van 
hersenactiviteit plaats, waarbij aan het begin van de adolescentie het 
belonings-/emotionele centrum een prominentere rol speelt dan de PFC 
en aan het einde van de adolescentie de PFC en het beloning/emotionele 
centrum in balans zijn (Casey et al., 1997; Casey et al., 2008; Monk et al., 
2003). Dit is het gevolg van de ontwikkelingen binnen de PFC, waaronder 
synaptic pruning maar ook de ontwikkelingen van de dopaminerge circuits 
(Hiller-Sturmhofel & Swartzwelder, 2005; Philpot & Kirstein, 2006). 
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Samengevat kan gesteld worden dat de adolescentie een unieke periode is waarbij de 
hersenen ontwikkelingen doormaken die zowel biologisch als gedragsmatig zichtbaar 
zijn. 
 
Kanttekeningen bij de onderzoeken 
Alvorens de resultaten uit het dierexperimenteel en humane onderzoek naar het effect 
van alcohol op de adolescente hersenen te bespreken, is het belangrijk eerst enkele 
kanttekeningen over de onderzoeken te geven. 
 
De relatief nieuwe informatie over de ontwikkelingen in de hersenen hebben geleid tot 
een enorme groei in het aantal onderzoeken naar de effecten van alcohol. Dit omdat 
gedurende de ontwikkeling een permanente basis wordt gelegd voor het latere 
functioneren en invloeden hierop daarom potentieel permanent zijn. Hoewel 
dierexperimenteel onderzoek de mogelijkheid biedt om uitspraken te doen over 
oorzakelijkheid, zijn er ook een aantal beperkingen aan de conclusies die hieruit 
getrokken kunnen worden.  
 
Het gebruik van de rat als model voor de mens is discutabel, met name als het gaat om 
iets zo complex als de menselijke hersenen. Zo staat de rat evolutionair gezien een stuk 
lager in de ladder en zijn er verschillende meningen over of het dier wel een prefrontale 
cortex heeft (Preuss, 1995). Daarnaast verloopt het tijdspatroon van de ontwikkeling 
van de hersenen in ratten anders dan in mensen (Spear, 2000). Dit heeft geleid tot een 
gebrek aan afstemming tussen de verschillende onderzoeken over de tijdsperiode die als 
model wordt gebruikt voor de adolescente periode in mensen. Deze zaken en andere 
biologische factoren, zoals de sociale en hormonale ontwikkeling in de rat, onderstrepen 
de noodzaak om dierexperimenteel onderzoek niet zonder meer te gebruiken om 
uitspraken te doen over mensen, maar hierin een voorzichtige houding aan te nemen, 
zich van de onzekerheden bewust zijnde. 
 
De onderzoeken gedaan onder adolescenten hebben echter een aantal andere 
belangrijke nadelen, zoals het feit dat er tot nu toe geen oorzakelijke relatie kan worden 
vastgesteld tussen alcoholgebruik en effecten op de hersenen, maar enkel van 
correlaties gesproken kan worden. Daarnaast geldt dat alcoholgebruik vaak samengaat 
met het gebruik van andere drugs, wat het nog extra bemoeilijkt om specifieke 
uitspraken te doen over alcoholgebruik (Midanik et al., 2007). Ook geldt dat de huidige 
kennis van de ´normale hersenontwikkeling´, dat wil zeggen zonder invloeden van 
toxische stoffen, beperkt is en vergelijkingen bemoeilijkt. Tot slot geldt dat 
hersenontwikkeling, alcohol en/of ander drugsgebruik en adolescent gedrag ook sterk 
onder invloed staan van genetische en omgevingsfactoren welke in een onderzoek 
moeilijk in kaart zijn te brengen. Deze beperkingen in het humane onderzoek moeten 
daarom in acht worden genomen bij het doen van uitspraken over de effecten van 
adolescent alcoholgebruik, door de onzekerheden in de bevindingen duidelijk aan te 
geven en kritisch te kijken naar de onderzoeksresultaten.  
 
Daarentegen geldt algemeen gezegd dat in de wetenschap het doen van harde 
uitspraken altijd bemoeilijkt wordt door onzekerheden, verschillen in methodiek, 
filosofische grondslagen, etcetera (Becker & Van Rooijen, 2001). Daarom is het 
belangrijk uit te gaan van het volgende principe; zijn er aanwijzingen op potentiële 
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gezondheidseffecten dan is het noodzakelijk dat hierin vanuit de maatschappij een 
preventieve houding wordt aangenomen, zodat er geen risico’s genomen worden 
aangaande de gezondheid van de mensen.  
 
Dierexperimenteel onderzoek 
Hoewel gevoeliger voor de effecten op het neurocognitieve functioneren, zijn 
adolescente ratten minder gevoelig voor de acute effecten van alcohol op het gebied 
van sedatie, coördinatie en motoriek. Bij alcoholblootstelling tijdens de adolescentie blijft 
deze verminderde gevoeligheid hiervoor langdurig bestaan in de volwassen leeftijd. De 
beschadigingen die worden gevonden in de PFC en hippocampus van adolescente ratten 
na zowel chronisch, laag als na bingedrinken volgen een ietwat ander patroon dan in 
volwassen ratten. Uit onderzoek blijkt daarnaast dat het mechanisme waardoor de 
beschadiging ontstaat in adolescente ratten verschilt van dat in volwassen ratten. Dit ligt 
mogelijk ten grondslag aan het feit dat adolescente ratten na chronische of binge 
blootstelling aan alcohol slechter presteren in taken die een beroep doen op de 
hippocampus en delen van de cortex dan volwassen ratten. Dit wordt bevestigd door 
een groter acuut effect van alcohol op LTP in adolescente ratten in vergelijking met 
volwassen ratten. Hoewel geen onderzoeken zijn gedaan naar de werkelijke 
langetermijneffecten van alcohol, zijn er aanwijzingen dat sommige effecten mogelijk 
permanent zijn. Dit heeft te maken met de plasticiteit van de hersenen tijdens de 
adolescentie, welke onder andere wordt gemedieerd via NMDA-receptoren en GABAerge 
neuronen waarop alcohol van invloed is. Nader onderzoek naar de langetermijneffecten 
en naar het effect van alcohol op de plasticiteit van de adolescente hersenen is nodig 
om hierin meer inzicht te krijgen. 
 
Humaan onderzoek 
Ook in het humane onderzoek is gekeken naar de acute effecten van alcohol op het 
werkgeheugen, waaruit eveneens naar voren kwam dat de gevoeligheid hoger is bij 
jongere mensen en dus leeftijdsgerelateerd is. Het humane onderzoek heeft zich 
geconcentreerd op neurocognitieve effecten en op stucturele effecten. De onderzoeken 
naar de structurele effecten met behulp van MRI’s suggereren dat de linkerhippocampus 
in adolescente bingedrinkers verkleind is ten opzichte van niet-drinkers (Medina et al., 
2007; Jacobus et al., 2009). Echter, niet alle onderzoeken hebben gevonden dat de 
verkleining van de linkerhippocampus geassocieerd is met 
alcoholgebruikskarakteristieken (Nagel et al., 2005). Het effect is dus mogelijk geen 
gevolg van alcohol, maar gerelateerd aan andere factoren die zelf ten grondslag liggen 
aan alcoholgebruik. Andere effecten, zoals verminderde integriteit van de witte stof of 
effecten op de grootte van de PFC worden ook gevonden, waarbij er significante 
correlaties zijn met specifieke alcoholgebruikskarakteristieken (Jacobus et al., 2009; 
Medina et al., 2008). Echter, verminderde integriteit van de witte stof wordt ook 
gevonden in volwassen alcoholisten en is misschien dus niet leeftijdsgerelateerd. Uit de 
fMRI en ERP studies komt naar voren dat adolescente drinkers een ander patroon van 
hersenactiviteit vertonen in met name de frontale delen van de hersenen, welke tot  na 
een maand van alcoholvrij te zijn gebleven nog zichtbaar zijn. Echter, ook het hebben 
van een familiegeschiedenis van AUD is gecorreleerd aan deze abnormaliteiten, dus is 
alcoholgebruik hier mogelijk eerder een gevolg dan een oorzaak. Al deze humane 
onderzoeken hebben kleine onderzoeksgroepen gebruikt, geen voormetingen gedaan en 
vaak niet of onvoldoende gecorrigeerd voor de aanwezigheid van psychiatrische 
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comorbiditeit, ander drugsgebruik of het hebben van een familiegeschiedenis van AUD. 
Vanwege deze reden is de bewijsvoering hierin niet erg sterk.  
 
De bewijsvoering omtrent het neurocognitief functioneren is overvloedig en eenduidig. 
Er wordt consequent gevonden dat adolescente bingedrinkers slechter presteren op 
verschillende taken zoals plannen, zelfcontrole en taken die een beroep doen op 
bijvoorbeeld het (ruimtelijk) werkgeheugen en prospectieve geheugen (Scaife & Duka, 
2009; Sandra et al., 2000; Weissenborn & Duka, 2003). Deze slechtere prestatie is 
gecorreleerd aan het bingedrinken, hoe meer en hoe langer sprake is van bingedrinken, 
des te sterker de effecten op het neurocognitief functioneren (Goudriaan et al., 2007). 
Deze zelfde correlatie gaat op voor de leeftijd; hoe jonger begonnen is met het 
bingedrinken, hoe sterker het effect (Townshed & Duka, 2005; Goudriaan et al., 2007). 
Dit toont aan dat met name jongere adolescenten die een binge drinkpatroon volgen de 
meest nadelige effecten op het neurocognitieve functioneren zullen ervaren.  
 
Over de langdurigheid van deze effecten kunnen vooralsnog geen uitspraken worden 
gedaan. Wel zijn er vanuit dierexperimenteel onderzoek aanwijzingen dat sommige 
effecten mogelijk permanent zijn omdat de hersenen zich nog in de ontwikkelingsfase 
bevinden. Ook over de oorzakelijkheid kunnen geen harde uitspraken gedaan worden, 
maar onderzoek hiernaar is lastig in verband met het moeten doen van voormetingen, 
de onderzoeksdeelnemers en de complexe aard van de materie. Er wordt veel gebruikt 
gemaakt van vragenlijsten waarin de deelnemers zelf antwoorden moeten geven op 
vragen, waarbij er geen controle is op het waarheidsgehalte ervan. Daarnaast geldt dat 
de ideale onderzoeksopzet er een is waarbij jongeren vanaf circa 12-jarige leeftijd 
meerdere malen onderzocht worden, nog voordat begonnen is met het gebruik van 
alcohol of drugs en met correcties voor familiegeschiedenis van AUD en psychiatrische 
comorbiditeit. Vervolgens zou binnen deze groep een verdeling moeten ontstaan tussen 
enerzijds bingedrinkers die geen andere drugs gebruiken en anderzijds jongeren die 
helemaal geen middelen gebruiken. Pas dan kan er over oorzakelijkheid gesproken 
worden. Ook is er van de hersenen nog relatief veel onbekend en onderzoek naar de 
normale hersenontwikkeling en hersenfunctionering is nog volop aan de gang. Maar 
vanuit het dierexperimentele onderzoek wordt wel een oorzakelijke relatie tussen 
adolescent alcoholgebruik en de effecten op bv. het werkgeheugen gevonden, wat het 
aannemelijk maakt dat sommige van de gevonden correlaties wel een oorzakelijk 
verband hebben. 
 
Vanuit het humane onderzoek is het echter wel duidelijk dat alcohol een nadelig effect 
heeft op neurocognitief functioneren, waarbij geldt hoe langer en hoe zwaarder er het 
het bingedrinken was, hoe sterker de effecten zijn. Dit is iets wat met name in de 
levensfase van een adolescent, die gedurende deze tijd beslissingen moet maken voor 
de rest van zijn/haar toekomst, automatisch permanente effecten heeft. Ook de andere 
nadelige effecten en risico’s, zoals een 4 maal hogere kans op een latere 
alcoholverslaving of effecten op de hormonale balans, zijn gevarentekens die het 
hanteren van wet- en regelgeving en preventieve maatregelen omtrent adolescent 
alcoholgebruik rechtvaardigen, zij het met een houding die de onzekerheden niet 
achterwege laat. 
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6. Wetenschappelijk onderzoek en preventie 
 
Voorlichting aan adolescenten moet toegespitst zijn op hun leeftijdscategorie. Zo blijkt 
uit onderzoek dat voorlichting onder jongeren niet effectief zal zijn, wanneer het 
gebaseerd is op angstzaaierij en enkel negatieve effecten bespreekt. Maar de boodschap 
moet ook geloofwaardig en feitelijk zijn. Daarnaast geldt dat voorlichting aan 
adolescenten de nadruk beter niet kan leggen op nadelige langetermijn effecten, maar 
meer op nadelige kortetermijn effecten. En waar mogelijk niet alleen op fysieke, maar 
juist ook op de sociale negatieve consequenties die met het gebruik van alcohol gepaard 
gaan (Paglia & Room, 1999). Maar behalve voorlichting aan adolescenten zelf, spelen 
ouders ook een zeer belangrijke rol in het voorkomen van alcoholmisbruik door 
adolescenten. Hiervoor is het belangrijk dat ouders allereerst zelf op de hoogte worden 
gesteld van de schadelijke effecten van alcohol voor hun kinderen, zodat zij zelf een 
noodzaak tot het voorkomen van alcoholmisbruik onder hun kinderen zien.  
 
Om dit te kunnen bewerkstelligen, is een goede en begrijpelijke voorlichting door 
preventiewerkers noodzakelijk. Preventiewerkers moeten up to date zijn van de 
wetenschappelijke achtergronden en zowel zekerheden als onzekerheden hierin kunnen 
benoemen. Het literatuurgedeelte van dit verslag dient dan ook als basis voor de 
kennisoverdracht van preventiewerkers in de vorm van een factsheet en een korte 
presentatie. Aanvullend is op een aantal andere manieren informatie vergaderd. 
Allereerst er een voorlichtingsbijeenkomst over alcohol en jongeren bezocht voor ouders 
en andere geïnteresseerden, om inzicht te krijgen in wat er op dit moment door 
preventiewerkers wordt verteld. Ook is gekeken naar wat voor reactie hierop gegeven 
wordt door de geïnteresseerden, wat vinden zij overtuigend bewijs of juist niet. 
Daarnaast is een interview afgenomen met een telefoniste van de alcohol infolijn, om 
inzicht te krijgen in hoeverre voor henzelf de informatievoorziening omtrent alcohol en 
het adolescente brein duidelijk is en waaraan zij nog behoefte hebben. Daarnaast is op  
op verzoek van dhr. Niesink contact gezocht met mw. A. Engwerda, directeur van 
basisschool ‘Tweespan’, omdat zij een stuk geschreven heeft over neuromythen 
gebaseerd op wetenschappelijke literatuur. Op basis van de bijeenkomst en de 
interviews en de onzekerheden in de huidige literatuur, is vervolgens contact 
opgenomen met verschillende onderzoekers die bezig zijn met dierpexperimenteel of 
humaan onderzoek. Dit had tot doel om inzicht te krijgen in hun standpunt als het gaat 
om voorlichting; wat kan wel verteld worden, en wat niet. Hierbij gaat het om 
onderwerpen als de effecten op de hippocampus en de langetermijn effecten van 
alcohol op het adolescente brein. De vergaarde informatie in dit hoofdstuk en de 
informatie uit het literatuurgedeelte hebben geleid tot een aantal aanbevelingen, welke 
terug te vinden zijn in paragraaf 6.2. 
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6.1 Overzicht bijeenkomst en interviews 
             
• Voorlichtingsbijeenkomst Alcohol & Jongeren, stichting Amersfoort Fris29 voor 
ouders en andere geïnteresseerden. 
 
Professionals aanwezig: 
- Meander Medisch Centrum: kinderarts Paul Hogeman 
- B-Open, onderdeel van Centrum Malibaan: Trudi van Bentum GZ-psycholoog  
- Centrum Maliebaan: Annette Lambers, teamcoördinator preventie 
- GGD Midden-Nederland: Eva Rom, preventiewerker 
- STAP (Nederlands instituut voor alcoholbeleid): Vera Holweg, 
   communicatiefunctionaris. 
 
Verloop van de avond: 
• 19.30 uur: inloop met koffie & thee. 
• 20.00 uur: introductie van het project Amersfoort Fris. 
• Presentatie over de invloed van alcohol op het tienerbrein door: 
Paul Hogeman, kinderarts Meander Medisch Centrum 
Trudi van Bentum, Medewerker B-Open (behandelteam voor jongeren met een 
verslaving) 
• Gesprek over de rol van de ouderraad/ medezeggenschapsraad in het verder 
verspreiden van de informatie aan andere ouders. 
• 22.00 uur: afsluiting van de bijeenkomst 
In de voorlichting werd de ontwikkeling van de hersenen in enkele sheets uitgelegd. 
Daarna volgde een uitleg over de schadelijke effecten van alcohol op de hersenen van 
adolescenten. Hiertoe werden de volgende zaken genoemd: minder activiteit in de 
hersenen, verstoring van de groei tussen verbindingen in de hersencellen welke 
permanent is met als gevolg dat jongeren minder goed kunnen nadenken en leren 
(afname IQ), beslissen, plannen en een verminderde impulscontrole hebben. Om de 
verminderde activiteit in de hersenen te tonen, werd er fMRI plaatje gebruikt welke 
gephotoshopt is. Er werden ook geen nuanceringen gegeven bij de afbeelding. 
Daarnaast werden uitspraken van dhr. N. van der Lely (kinderarts werkzaam op een 
jeugd en alcohol polikliniek) genoemd, waarbij gesproken wordt van jongeren die na een 
avond comazuipen een niveau (in opleidingsrichting) omlaag zijn gegaan.  
 
Na de presentatie volgde vragen en discussie, waaruit naar voren kwam dat juist het 
fMRI plaatje het meeste indruk op mensen maakte. Daarnaast bleek dat er grote 
behoefte was onder de ouders om meer over dit onderwerp te leren, omdat het voor hun 
nieuwe informatie was. 
  
Conclusie: er bestaat een grote behoefte onder ouders om meer over dit onderwerp te 
leren, met name over adolescente hersenontwikkeling, en daarnaast is er ook behoefte 
aan tips over hoe hiermee met de adolescent om te gaan. De informatie die wordt 
                                          
29 Amersfoort Fris is een initiatief van Gemeente Amersfoort met als doel jongeren onder de 16 
jaar later te laten stoppen met alcoholgebruik en het alcoholgebruik van jongeren tot 24 jaar te 
verminderen (www.amersfoort.nl/fris). 
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verstrekt is niet altijd accuraat en ongenuanceerd, bijvoorbeeld het gebruik van de fMRI 
afbeelding, uitspraken van dhr N. van der Lely en uitspraken over de permanentheid van 
de schade.  
 
             
 
• Iris van Wyleck, telefoniste bij de alcohol infolijn. 
 
Gevraagd is naar hoe vaak de alcohol infolijn gebeld wordt over de effecten van alcohol 
op het adolescente brein en door wie dit gebeurt. Daarnaast is gevraagd naar hoe 
hierover voorgelicht wordt en of er behoefte is aan meer of specifieke informatie. 
 
Bij de alcohol infolijn worden slechts sporadisch vragen gesteld over adolescent 
alcoholgebruik. Als dit wel gebeurt, dan zijn het vaak jongeren die informatie nodig 
hebben voor een werkstuk of bezorgde ouders. Specifieke vragen over hersenschade 
worden er eigenlijk niet gesteld. De gesprekken die wel gevoerd worden over adolescent 
alcoholgebruik gaan eigenlijk altijd over opvoedkundige vragen. Wel is er soms een 
telefoontje van een bezorgde ouder die een kind in het ziekenhuis heeft liggen met een 
alcoholvergiftiging. Dan wordt er gevraagd of de schade permanent is. Dit wordt in het 
midden gelaten. Wanneer met mensen gesproken wordt over adolescent alcoholgebruik 
wordt het risico op hersenschade enkel even genoemd in een rij van andere risico’s. Bij 
specifiekere vragen wordt gebruik gemaakt van websites zoals www.alcoholinfo.nl en 
het filmpje ‘Alcohol en het puberbrein - Jelle’, welke als zeer informatief wordt 
beschouwd. Er zijn afgezien van de permanentheid van de effecten geen specifieke 
punten over hersenschade waaraan behoefte is of wat nog onduidelijk is. 
 
Conclusie: Telefonisten bij de alcoholinfolijn maken met name gebruik van websites om 
zichzelf en anderen van informatie te voorzien over adolescent alcoholgebruik. De 
infolijn wordt nauwelijks gebruikt als voorlichtingsmiddel over alcoholgebruik en het 
adolescente brein. Er wordt alleen gesproken van een risico op hersenschade. 
 
             
 
• Anne Engwerda, directeur van het Tweespan (basisschool).  
 
Houdt zich bezig met ontwikkeling van de hersenen en misvattingen hierover. Zie bijlage 
2 voor neuromythen, een deel van een artikel (Engwerda, 2009) door haar geschreven. 
 
             
 
• Guus Smit, Dept. of Molecular & Cellular Neurobiology - Room C-340 
Research Institute of Neurosciences Vrije Universiteit. Spreker op verschillende 
voorlichtingsbijeenkomsten jongeren en alcohol. 
 
Gevraagd is naar zijn meningen als wetenschapper over de permanentheid van de 
effecten van alcohol, de zekerheid over de effecten op de hippocampus en de noodzaak 
tot preventie. Daarnaast is gevraagd naar zijn meningen als preventiewerker over deze 
zaken en meer specifieke vragen over hoe hij zijn voorlichtingen geeft en wat hij daarin 
wel en niet belangrijk vindt om te vertellen en waarom. 
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Guus Smit vindt als wetenschapper dat de bewijsvoering omtrent permanente 
hersenschade na adolescent alcoholgebruik mager is. De afgelopen jaren wordt de 
bewijsvoering wel eenduidiger, maar er is nog geen vaste grond aanwezig. Toch bestaat 
de kans dat de schade wel ernstige gevolgen heeft. Als preventiewerker gesproken vindt 
Guus Smit daarom dat er wel preventie moet plaatsvinden. Eigenlijk zijn er nog geen 
effecten van adolescent bingedrinken op de hersenen 100% bewezen, maar als 
preventiewerker zijn er genoeg waarschuwingstekenen om het algemene publiek te 
gaan waarschuwen. Zo geldt bijvoorbeeld voor de correlatie tussen vroeg alcoholgebruik 
en de latere (4 maal hogere) kans op verslaving dat de biologische basis hiervoor nog 
niet is achterhaald. Maar het principe gaat op voor allerlei verslavende stoffen. Alcohol is 
eigenlijk nog relatief mild in deze in vergelijking met bijvoorbeeld de kans op het 
ontwikkelen van een nicotineverslaving na nicotinegebruik op jongere leeftijd 
 
Hoewel de focus van adolescente hersenontwikkeling op de PFC ligt, wordt er in 
onderzoek naar de effecten van adolescent alcoholgebruik veelal gesproken van een 
verkleinde hippocampus. Het effect op de hippocampus is een populatie-effect en niet 
mogelijk om per persoon aan te geven. Er kan feitelijk niet gezegd worden dat de 
hippocampus extra gevoelig is voor alcoholschade tijdens de adolescentie. Maar het is 
belangrijk te beseffen de hippocampus nog wel ontwikkelt gedurende deze periode en 
dat er zowel sprake is van neurogenese als van uitgroei van neuronen en aan de hand 
van embryonale onderzoeken weten wij de gevaren van alcohol voor het proces van 
neurogenese en voor het proces van uitgroei en pruning van neuronen. Het feit dat er 
nog uitgroei en pruning plaatsvindt, is het sterkste teken om voorzichtig te zijn omdat wij 
de effecten van alcohol hierop weten uit de embryonale effecten. Liever vergist over 
mogelijke schade dan niets zeggen. 
 
Tijdens de voorlichting is het zeer belangrijk om onderscheid te maken tussen chronisch 
of bingedrinken. Comazuipen is iets heel anders dan bingedrinken en bingedrinken weer 
anders dan chronisch laag. Een relatief kleine groep doet aan comazuipen. De focus 
moet liggen op de bingedrinkers, dat is de grootste groep en huidige onderzoeken geven 
al verschillende waarschuwingssignalen over de gevaren hiervan. Deze mogen niet 
genegeerd worden, ook al heeft de wetenschap het nog niet 100% bewezen of een 
eenduidig beeld hierover. Wat betreft de biologische basis van de gevolgen, is het 
belangrijk om het tijdens de voorlichting algemeen te houden; structuren die je later 
bespreekt geef je kort aan; waar het zit en wat het doet. ‘’Over de jaren hebben mijn 
presentaties een soort evolutie ondergaan van wat ik wel en niet vertel’’. Op dit moment 
bestaat een voorlichting uit een inleiding met de epidemiologie van het alcoholgebruik 
van jongeren, een biologieblok over hersenontwikkeling waarin de structuren te zien zijn 
en wat er daarin gebeurt en tenslotte de gemeten effecten van alcohol. De onderzoeken 
die ik bespreek houd ik realistisch en ik vergelijk geen extremen met elkaar. Verder laat 
ik aan het publiek over wat zij meer ervan willen weten door de vragen die ze aan het 
einde van de voorlichting kunnen stellen. 
 
Wat soms lastig is om over te brengen in termen van specifieke effecten, is dat de 
effecten gaan om correlaties die niet te zien zijn op individueel niveau. ‘. 
 
Wat betreft de geloofwaardigheid van de voorlichting nemen ouders over het algemeen 
gewoon aan wat er gezegd wordt, het helpt met name als de voorlichter zelf zijn 
reserveringen aangeeft bij de verschillende onderzoeksresultaten. Ik zeg dat mensen 
zelf een positie hierin moeten innemen: ‘’Zo staan de zaken ervoor, er zijn nog 
onzekerheden hierin; kies zelf wat je met deze informatie doet. Ik heb in ieder geval 
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gewaarschuwd.’’ Daarnaast; ‘’het belangrijkste van preventie is misschien wel om 
mensen in te laten zien dat de hersenen van jongeren nog niet af zijn, niet in staat zijn 
langetermijn zaken te overzien of weloverwogen beslissingen te maken vanwege de 
disbalans tussen de ontwikkeling van de PFC en de diepere structuren. Daarom is het 
belangrijk om ouders hiervan te overtuigen en te laten zien dat zij dit wel kunnen en 
daarmee degenen zijn die alcoholmisbruik bij jongeren kunnen voorkomen.  
 
             
 
• Prof. Jason White, University of Adelaide. Hoofd van alle disciplines. 
Hoofdonderwerp onderzoek is in alcohol- and drugsafhankelijkheid, zowel basis- 
als klinisch onderzoek.  
 
Gevraagd is naar het wetenschappelijk bewijs voor de uitspraken van 
preventiewerkers over de permanentheid van de effecten en naar het mechanisme 
achter de hogere kans op een latere alcoholverslaving na adolescent alcoholgebruik. 
 
Het wetenschappelijke bewijs in termen van permanente hersenschade ten gevolge 
van adolescent alcoholgebruik is suggestief, er zijn enkel aanwijzingen, maar het is 
niet definitief. Vanuit dierexperimenteel onderzoek zijn er wel sterke aanwijzingen 
voor een causale relatie tussen bepaalde vormen van hersenschade en 
alcoholgebruik, bijvoorbeeld in de PFC. Wat betreft het biologische mechanisme 
achter het 4 maal verhoogde risico op een latere alcoholverslaving door 
alcoholgebruik tijdens de adolescentie: daarover is nog veel onbekend. Een van de 
mogelijkheden is dat het op jonge leeftijd drinken grotere schade aan de PFC 
veroorzaakt, welke zeer belangrijk is voor zelfcontrole, waardoor de persoon op 
latere leeftijd minder in staat is het drankgebruik onder controle te houden. 
 
             
 
• Kimberly Nixon, Ph.D., Assistent Professor Departement van Pharmaceutische 
Wetenschappen. Universiteit van Kentucky, VS. 
 
Gevraagd is naar waarom binnen het dierexperimentele onderzoek geen MRI van de 
hippocampus van de rat is genomen, aangezien dit in het humane onderzoek een 
belangrijke bevinding is. Daarnaast is gevraagd naar hoe sterk de bewijzen zijn vanuit 
het dierexperimentele onderzoek dat er daadwerkelijk een verkleining van de 
rattenhippocampus plaatsvindt na adolescent alcoholgebruik. 
 
Wanneer gekeken wordt naar het humane onderzoek naar de effecten van alcohol op 
het adolescente brein, wordt vaak gevonden dat de hippocampus is verkleind. In 
dierexperimenteel onderzoek zijn geen publicaties te vinden over volumeveranderingen 
in de hippocampi van adolescente ratten na alcoholgebruik. Een MRI van de 
rathippocampus nemen is niet gemakkelijk. Wat wel is gedaan, zijn volumemetingen 
onder andere door onze eigen groep waarin wij geen effecten vonden van alcohol op de 
hippocampi in adolescente ratten. Echter, behalve volumemetingen, zijn ook 
celaantallen indicatief voor wat er in de hippocampus mogelijk gebeurt na adolescent 
alcoholgebruik. Als er veel cellen degenereren in de hippocampus, kan dit gemeten 
worden. Hier vonden we in een onderzoek dat niet gepubliceerd is dat er geen verschil 
was in celaantallen van de hippocampus in adolescente ratten die 4 dagen een patroon 
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van bingedrinken hadden gevolgd en adolescente controleratten die geen alcohol 
ontvingen. Vreemd genoeg vonden wij in volwassen ratten wel een verlies van cellen na 
4 dagen een patroon van bingedrinken te hebben gevolgd. Als we alle artikelen bekijken 
over de gevoeligheid van de adolescente hippocampus, is het verrassend dat wij geen 
effecten hebben gevonden en dit laat ook zien waarom het belangrijk is om ‘negatieve’ 
onderzoek te publiceren. 
 
Conclusie: De effecten op de hippocampus zijn niet zo ‘kant en klaar’ als dat sommige 
publicaties en organisaties willen doen overkomen. In dierexperimenteel onderzoek zijn 
geen publicaties te vinden over veranderingen in het volume van de hippocampus na 
adolescent alcoholgebruik en daarnaast zijn er geen ‘’negatieve’ onderzoeken 
gepubliceerd die tegen de algemene opinie ingaan. Voorzichtigheid is geboden als het 
gaat om uitspraken over de effecten van adolescent alcoholgebruik op de hippocampus. 
 
            
 
• Dr. Linda P. Spear, onderscheiden Professor van psychologie, Dept. van 
Biopsychologie. Universiteit van Bimhangton, VS. Actief onderzoekster op het 
gebied van adolescent alcoholgebruik en de hersenen, dierexperimenteel 
onderzoek. 
 
Gevraagd is naar in hoeverre er gesproken kan worden van permanente effecten op de 
hersenen na adolescent alcoholgebruik vanuit dierexperimenteel onderzoek. Daarnaast 
is gevraagd waarom de onderzoeken zich beperken tot de kortetermijn, aangezien de 
meeste onderzoeken eindigen met PD 80 en ratten gemiddeld 2 jaar oud kunnen 
worden. 
 
Wanneer gekeken wordt naar het beschikbare dierexperimentele onderzoek, worden er 
regelmatig uitspraken gedaan die suggereren dat de effecten die gevonden worden in 
dierexperimenteel onderzoek langdurig, zoniet permanent zijn. Dit kan nog niet, want 
dergelijke onderzoeken zijn nog niet verricht. Op dit moment heeft het National Institute 
on Alcohol and Alcohol Abuse (NIAAA) een verzoek ingediend voor 
onderzoeksvoorstellen die specifiek gaan kijken naar de langetermijn effecten van 
adolescent alcoholgebruik in dierexperimenteel onderzoek. Ratten zijn volwassen na 
PD70 en de studies die nu zullen gaan komen zullen dan ook kijken in de leeftijd van PD 
70-120. Hoewel ratten wel veel ouder worden dan dit, is dit het tijdsframe van interesse 
als het gaat om onderzoek naar stoffen die mogelijk ontwikkelingseffecten hebben. 
Daarnaast geldt dat het zeer duur is om de studies langer dan PD120 dagen te laten 
lopen en er vooralsnog geen indicaties zijn dat zo’n studie in het geval van adolescent 
alcoholgebruik nodig is. 
 
Conclusie: Er kunnen nu nog geen uitspraken gedaan worden over de langetermijn 
effecten op basis van dierexperimenteel onderzoek. Maar waarschijnlijk zullen in 2010 
de eerste onderzoeken hiernaar worden gepubliceerd. 
 






• Dr. Susan F. Tapert, Professor of Psychiatry University of California, VS. Actief 
onderzoekster op het gebied van adolescent alcoholgebruik en de hersenen, 
humaan onderzoek. 
 
Gevraagd is naar hoe sterk de bewijzen zijn vanuit humaan onderzoek om te spreken 
van een causale relatie. Is er een kans dat alcohol niet zozeer een oorzaak van de 
effecten op de hersenen is, maar een gevolg van een andere onderliggende factor? 
Daarnaast is gevraagd in hoeverre er op dit moment uitspraken kunnen worden gedaan 
over de permanentheid van de effecten op de hersenen en wanneer zulke onderzoeken 
zullen verschijnen. 
 
Op dit moment is het humane onderzoek gedaan onder adolescenten die niet langer dan 
30 dagen abstinent zijn geweest. Omdat recent gebruik daarom niet kan worden 
uitgesloten als oorzaak voor de effecten van adolescent alcoholgebruik op de hersenen 
en er ook geen voormeting is gedaan om al bestaande abnormaliteiten op te sporen, is 
het niet mogelijk om te spreken van een causale relatie op basis van het humane 
onderzoek. Of adolescent bingedrinken werkelijk permanente schade veroorzaakt is een 
moeilijke vraag om te beantwoorden, en de enige studieopzet die daarop een antwoord 
zou kunnen geven is er eentje waarbij zowel een voormeting is gedaan, die langdurig 
loopt en waarin gecontroleerd wordt voor recent alcohol- of drugsgebruik voordat 
metingen plaatsvinden. Zulke studies worden nu verricht, hoewel een voormeting lastig 
is, als niet ondoenbaar (zie hoofdstuk 5, humaan onderzoek). Een voormeting moet 
plaatsvinden voordat alcohol is gebruikt en dus zijn zulke deelnemers moeilijk te vinden. 
Ik verwacht dat de effecten die nu zijn gevonden in longitudinale onderzoeken onder 
adolescente bingedrinkers ook, maar veel subtieler, aanwezig zullen zijn in volwassenen 
onder exact dezelfde omstandigheden van de studie. 
 
Conclusie: Ook op basis van het humane onderzoek is het niet mogelijk om uitspraken 
te doen over de langetermijn effecten van adolescent alcoholgebruik. Hoewel op dit 
moment wel studies hiernaar worden verricht, blijft het doen van een voormeting lastig 
en daarmee ook uitspraken over directe oorzakelijkheid. 
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6.2 Aanbevelingen 
Op basis van de bovenstaande informatie en de informatie uit het literatuuronderzoek, 
zijn onderstaande aanbevelingen gemaakt welke gebruikt kunnen worden door 
preventiewerkers bij het geven van voorlichting over de effecten van adolescent 
alcoholgebruik. 
- Leg uit wat de ontwikkeling van de hersenen tijdens de adolescentie 
inhoudt in termen van plasticiteit, synaptische overproductie en synaptic 
pruning. 
- Maak duidelijk dat vanwege deze ontwikkelingen de adolescent niet in 
staat is alle langetermijn consequenties van zijn/haar acties te overzien en 
ouders deze rol zouden moeten vervullen. 
- Maak goed onderscheid tussen chronisch drinken, bingedrinken en 
comazuipen. 
- Ga niet te diep in op de biologische basis; bespreek alleen die structuren 
die nodig voor de uitleg van de onderzoeken zoals de hippocampus, de 
amygdala en de PFC. 
- Bespreek alleen onderzoeken die een goede onderzoeksopzet hebben en 
gebruik hierbij alleen afbeeldingen die een realistisch beeld geven. Dat wil 
zeggen, gebruik geen afbeeldingen waarin extremen van beide situaties 
worden neergezet. 
- Maak duidelijk dat alle gevonden relaties tussen adolescent alcoholgebruik 
en de hersenen correlaties zijn en op individueel niveau soms niet aan te 
tonen zijn. Hierbij geldt wel dat vanuit dierexperimenteel onderzoek wel 
een oorzakelijke relatie vastgesteld kan worden.  
- Gebruik voor weergave van de effecten op de hippocampus alleen 
grafieken waarin de spreiding van de resultaten duidelijk is te zien, zodat 
geen onrealistisch beeld ontstaat. 
- Geef aan wat de beperkingen zijn in het humane en in het 
dierexperimentele onderzoek. 
- Wat betreft neurocognitief functioneren is het bewijs zeer sterk dat 
adolescent bingedrinken hierop een negatieve invloed heeft, wat blijkt uit 
zowel dierexperimenteel als humaan onderzoek. Hierbij geldt, hoe jonger 
begonnen en hoe langer al sprake is van bingedrinken, hoe sterker het 
negatieve effect.  
- Maak duidelijk dat het onderzoek tot nu toe geen uitspraken kan doen 
over de langetermijn effecten, maar er wel aanwijzingen zijn dat 
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Bijlage 1. Verklarende woordenlijst terminologie hersenen 
 
 
Amygdala Amandalvormige kern van neuronen en deel van het limbisch systeem. 
Speelt een belangrijke rol in de verwerking van emoties zoals angst en 
agressie. 
 
Astrocyten Een type gliacellen met vele ondersteunende functies zoals het 
verwijderen van neurotransmitters en het regelen van ionenconcentratie. 
 
Basale Ganglia Groep hersenstructuren rondom de thalamus die belangrijk zijn voor de 
controle van beweging. Belangrijk hierin is het striatum. Ook de nucleus 
accumbens en de VTA worden soms tot de basale ganglia gerekend. 
 
Cerebellum Ook wel kleine hersenen genoemd. Belangrijkste functie is de coördinatie 
van bewegingen. 
 
Corpus Callosum Ook wel hersenbalk genoemd. Verbindt beide hersenhelften met elkaar 
en bestaat voornamelijk uit gemyeliniseerde axonen.  
 
Corticaal De buitenste laag van de hersenen, de hersenschors of cortex bestaande 
uit grijze stof. 
 
Dorsolaterale   Deel van de PreFrontale Cortex. Geldt als het hoogste corticale gebied 
Prefrontale cortex  dat verantwoordelijk is voor plannen, organiseren, etc. Is een van de 
laatste delen van de PFC dat zich nog ontwikkelt. 
 
Gliacellen  Cellen in het centrale en perifere zenuwstelsel die neuronen 
ondersteunen door bv. myeline aan te maken en door voedingsstoffen 
door te geven.  
 
Grijze stof  Dat deel van het zenuwstelsel dat de cellichamen bevat. 
 
Hippocampus Deel van het limbisch systeem welke in mensen met  name belangrijk is 
voor de opslag van nieuwe informatie. In ratten speelt het een essentiële 
rol in ruimtelijke oriëntatie.  
 
Limbisch systeem Groep hersenstructuren die een belangrijke rol spelen in emoties, gedrag 
en geheugen. Belangrijk hierin zijn de hippocampus, amygdala en de 
thalamus. Is ook sterk verbonden met de orbitofrontale cortex. 
 
Myeline Vettige, witte stof dat de axonen omringt en hierdoor zorgt voor isolatie 
en een efficiënte impulsgeleiding/signaaloverdracht. 
 
Neuron Een zenuwcel met een cellichaam, dendrieten die signalen ontvangen en 
een axon dat signalen weer afgeeft. 
 
Nucleus Accumbens Bevindt zich in het striatum. Speelt een belangrijke rol bij de belonende 
effecten van gedrag en hierdoor ook in verslavingsgedrag. 
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Oligodendrocyten  Een type gliacellen verantwoordelijk voor de vorming van myeline 
rondom de axonen van neuronen in het centrale zenuwstelsel. 
 
Orbitofrontale cortex  Deel van de PreFrontale Cortex. Belangrijk voor de verwerking en 
controle van emotionele prikkels en heeft veel verbindingen met de 
amygdala. 
 
PreFrontale Cortex Gelegen in het voorste deel van de frontale kwabben. Verantwoordelijk 
voor ‘hoger denken’ en verwerking van emoties.  
 
Striatum  Deel van de basale ganglia en belangrijk voor beweging. 
 
Subcorticaal   De dieper gelegen delen van de hersenen, onder de hersenschors 
 
Synaps  Vormt de verbinding tussen zenuwcellen of zenuwcellen en spiercellen en 
hierin vindt de signaaloverdracht plaats. 
 
Thalamus  Ontvangt signalen van verschillende hersenen betrokken bij bv. 
beweging, gehoor en zicht en geeft deze signalen door aan de cortex. 
 
Ventral Tegmental Bevat veel dopaminerge cellichamen welke projecteren in verschillende  
Area (VTA)                   hersengebieden, waaronder de PFC. Hierdoor speelt de VTA een 
belangrijke rol bij de belonende werking van gedrag en verslaving. 
    















Overzicht typen hersencellen 
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Bijlage 2. Neuromythen 
 
 
Er bestaan vele misvatting over de werking van de hersenen. Hieronder een beschrijving  
en weerlegging van een aantal prominente ‘’neuromythen’’. 
 
Gescheiden hersenhelften.  
In de eerste plaats over de gescheiden hersenhelften, waarbij werd aangenomen dat er 
hemisferische verschillen zijn betreffende het leren. De linkerhersenhelft domineert onder andere 
taal, logica en wiskundige formules, terwijl de rechterhersenhelft dominant is in het verwerken 
van ritme, beelden en dagdromen. Er is inderdaad sprake van lokalisatie van verschillende 
vaardigheden. Zo zijn bepaalde aspecten van taalverwerking aanwezig in de linkerhersenhelft en 
sommige aspecten van gezichtsherkenning in de rechterhersenhelft. Daarmee mag niet 
geconstateerd worden dat een kind meer “linkerbrein’ of “rechterbrein” georiënteerd is. Er zijn 
namelijk talloze verbindingen tussen hersenhelften in het gezonde brein en beide hersenhelften 
werken samen bij elke cognitieve taak die tot dusver is onderzocht. Dus ook betreffende taal en 
gezichtsherkenning is er samenwerking tussen de hersenhelften. De asymmetrie in de hersenen 
is dus wel aanwezig, maar het is niet verstandig daar het onderwijs op af te stemmen. Wel is het 
waarschijnlijk dat bepaalde complexe vormen van informatieverwerking (zogenaamde 
computaties) efficiënter verlopen als ze door één hemisfeer lopen en niet circuits hebben die 
helemaal verspreid zijn over twee hemisferen.  
 
Rendement van 10%.  
Een tweede misvatting is de mythe dat we slechts 10% van onze hersenen gebruiken. Het lijkt 
heel logisch dat we onze hersenen niet volledig gebruiken, anders zouden we geen nieuwe 
dingen kunnen leren. Ook wordt wel geredeneerd dat het deel van onze hersenen dat we niet 
gebruiken als reserve fungeert omdat we continu hersencellen verliezen. De oorsprong van deze 
mythe ligt waarschijnlijk in de vroege neurowetenschappelijke theorie dat een groot gedeelte van 
de cerebrale cortex uit “stille gebieden” bestaat die niet geactiveerd worden door sensorische of 
motorische activiteit. Er wordt nu aangenomen dat deze “stille gebieden” hogere cognitieve 
functies mogelijk maken die niet direct aan sensorische of motorische activiteit gekoppeld zijn. 
Ook is uit de klinische neurologie gebleken dat zelfs het verlies van veel minder dan 10% van de 
hersenen al enorme gevolgen heeft voor iemands functioneren. Men kan er bijvoorbeeld mentale 
beperkingen aan overhouden. Wel is het zo dat mensen volledig kunnen herstellen na 
bijvoorbeeld een beroerte. Dit is te danken aan de plasticiteit van de hersenen: andere 
zenuwcellen nemen de functie van de verloren cellen over. Dit leidt er gewoonlijk wel toe dat de 
aard van de informatieverwerking verandert. De nieuwe aanpak is gewoonlijk minder efficiënt 
dan de oude en kost meer energie. Toch: de hersenen zijn uitzonderlijk goed in compenseren. 
Dit is de overlevingsstrategie van een individu. De evolutie staat geen verspilling toe. De 
hersenen vormen slechts 2% van het lichaamsgewicht, maar verbruiken wel 20% van de totale 
energie. Hersenweefsel is dus duur. Hersenen die maar voor 10% werken zijn die hoge kosten 
niet waard en daarom zouden mensen, als de mythe waar was, allang uitgeëvolueerd zijn. Tot nu 
toe is er uit onderzoek nog nooit een hersengebied gevonden zonder functie.  
 
Verrijkte omgeving bij kinderen.  
Een derde misvatting beweert dat kinderen aan een verrijkte omgeving moeten worden 
blootgesteld gedurende de periode dat ze het meest ontvankelijk zijn voor leren. Het gevolg van 
deze mythe is dat wordt gedacht dat als een kind niet blootgesteld wordt aan een verrijkte 
omgeving, er voor altijd leercapaciteit verloren gaat. Opgroeien in een verarmde omgeving 
(deprivatie) leidt weliswaar tot schade aan de hersenen, maar voor kinderen geldt dat in vrijwel 
alle gevallen de normale rijkdom aan prikkels in de omgeving van babytijd tot volwassenheid 
meer dan ruim voldoende is en dat het zeker niet nodig is om hen ook nog aan een zogenaamde 
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verrijkte omgeving bloot te stellen. Dit zou zelfs contraproductief kunnen zijn, omdat er een te 
grote hoeveelheid prikkels moet worden verwerkt, waardoor het kind een selectieprobleem en als 
gevolg daarvan een aandachtsprobleem kan krijgen.  
 
Grotere hersencapaciteit bij kinderen.  
Een volgende mythe is dat er bepaalde periodes in het vroege leven zouden zijn waarin de 
capaciteit van de hersenen substantieel groter is dan in de volwassenheid. Dit zou zo zijn om zich 
aan te kunnen passen als reactie op ervaringen. Daarom zou het leren van bepaalde 
vaardigheden moeten plaatsvinden tijdens deze kritieke periodes, anders zou de mogelijkheid 
deze vaardigheden te onderwijzen gewoon gemist zijn. De eerste drie levensjaren zouden 
hierdoor doorslaggevend zijn voor de latere ontwikkeling. Tegenwoordig weten we dat 
bovengenoemde kritieke periodes niet zo strikt afgebakend zijn en dat ze worden beïnvloed door 
vele factoren, zoals input (ontvangen informatie) of de manier waarop de input ontvangen wordt 
(geluid of beeld bijvoorbeeld). De term die nu gehandhaafd wordt is “sensitieve 
periodes”.Hiermee wordt de ontwikkelingsfase bedoeld waarin neuronen hun repertoire aan input 
selecteren uit grotere reeds mogelijke input. Sommige systemen, zoals systemen die te maken 
hebben met taal en het verlenen van betekenis, behouden hun vaardigheid om te veranderen 
(plasticiteit) gedurende het hele leven. Voor deze systemen bestaat dus geen sensitieve periode, 
maar het kan bijvoorbeeld wel gemakkelijker zijn om op jonge leeftijd een taal te leren. Aan de 
andere kant blijkt het leren van de klanken van een taal (fonologie, inclusief accent) en de 
grammatica van een taal optimaal te zijn in de vroege en middelbare kindertijd. Dit betekent 
echter niet dat mensen dit na de kindertijd niet meer kunnen leren, bijvoorbeeld m.b.v. exposure 
of training. Verschillende hersensystemen laten dus verschillende maten van en soorten van 
veranderingen zien. Dit geldt ook voor het visuele, auditieve en somatosensorische systeem. Wel 
zijn er aanwijzingen dat bepaalde hersensystemen pas later in de ontwikkeling rijpen dan andere. 
Met name zijn het verbindingsbanen tussen hersensystemen die later kunnen rijpen en daarmee 
ervoor zorgen dat die speciale structuren pas later functioneel actief worden. Waarschijnlijk is de 
informatie uit de omgeving mede bepalend voor dit actief worden. Ook hormonen en andere 
biologische factoren kunnen hiervoor mede verantwoordelijk zijn. Er zijn waarschijnlijk zelfs 
functies en vaardigheden die zich pas op latere leeftijd kunnen ontwikkelen als de 
verantwoordelijke hersenstructuur zich heeft ontwikkeld. Zo kunnen complexe functies zich pas 
ontwikkelen als bepaalde elementaire functies klaar zijn. Mogelijk kan dit proces versneld of 
vertraagd worden door de kwaliteit van informatie uit de omgeving (bijvoorbeeld door sturing 
van thuis of school).  
 
Leren via verschillende waarnemingen.  
De stelling dat leren via verschillende waarnemingskanalen plaats zouden vinden en dat mensen 
beter kunnen leren als het juiste kanaal wordt gebruikt, waarbij er onderscheid gemaakt wordt 
tussen een auditieve, een visuele en een haptische vorm van leren. Welk type leerling iemand is, 
wordt biologisch bepaald en kan worden gekarakteriseerd door dominant gebruik van een 
bepaald waarnemingskanaal, respectievelijk door te luisteren, te kijken of te voelen. De auditieve 
leerling leert door te luisteren, de optische leerling door te kijken, de haptische door te voelen en 
de intellectuele leerling leert op een abstracte manier door zichzelf te begrijpen. Een kind leert 
echter niet alleen door te horen, te zien en/of te voelen, het kind moet de input van de zintuigen 
ook nog een betekenis geven, moet de input dus ook begrijpen. Hieruit blijkt dat strategieën om 
leren te optimaliseren een benadering van “leren door begrijpen” moeten geven en zich niet 
alleen moeten richten op informatie-input. Ook is duidelijk dat er verschillende strategieën 
bestaan die elkaar kunnen aanvullen. Het is dus waarschijnlijk een verkeerde optie om een kind 
te stimuleren om gericht een enkele strategie te ontwikkelen. Ontwikkelen van vaardigheden van 
verschillende mogelijke strategieën is een veel betere optie. Daarmee heeft het kind namelijk 
meer potentiële vaardigheden en krijgt het de keuzemogelijkheid om van de ene strategie over te 






Tweetaligheid: een te grote last.  
Een mythe met betrekking tot tweetaligheid is dat het hanteren van twee talen tegelijkertijd een 
te grote last is voor een jong kind en dat de talen strijden om de middelen in het brein, wat ten 
koste gaat van de cognitieve ontwikkeling van het kind. Deze mythe is gebaseerd op de aanname 
dat de hersenen een beperkte leercapaciteit hebben, die men tijdens het leren van een taal op 
een bepaald moment bereikt. Een tegenargument betreffende deze mythe is terug te vinden in 
alledaagse kennis: volgens deze mythe zou niemand meerdere talen perfect kunnen beheersen, 
omdat de hersenen geen ruimte hiervoor zouden hebben. Er zijn echter voldoende voorbeelden 
van mensen die wel perfect meerdere talen beheersen. Ook blijkt dat studenten die op school 
een vreemde taal leren niet slechter worden in hun moedertaal. Studies hebben laten zien dat 
kinderen die twee talen spreken, beter de structuur van taal begrijpen en deze bewuster 
toepassen. Deze positieve effecten van meertaligheid zijn het duidelijkst wanneer de tweede taal 
het vroegst is geleerd. Met leeftijd neemt de vaardigheid om een taal te leren steeds meer af.  
 
Het geheugen als videocamera.  
De laatste neuromythe die besproken wordt, is de opvatting dat het geheugen werkt als een 
videocamera: informatie zou in de hersenen opgeslagen worden als in een soort permanente en 
passieve videotheek. Door deze mythe ontstaat het geloof dat men, met de juiste technieken, 
alles wat men zich wil herinneren correct in het geheugen terug kan vinden. Onderzoek heeft 
aangetoond dat het brein actief informatie opslaat en ook weer oproept. Als men woorden in een 
willekeurige volgorde presenteert, herorganiseren mensen de woorden in de hersenen, om deze 
gemakkelijker te onthouden. Ze zetten bijvoorbeeld mentaal alle soorten fruit van een rij 
woorden bij elkaar. Het brein gebruikt dus als het ware categorieën om informatie te verwerken. 
Het is dan ook een kenmerk van leren dat het geheugen links maakt tussen verwante informatie. 
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